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Unerwarteter Verlauf einer Oligoarthritis
Rörig, C
Abstract: Die Zuweisung des 43-jährigen Patienten erfolgte via Kollegen der Tumororthopädie mit Frage
nach einer rheumatologischen Grunderkrankung. Leitsymptom war eine seit drei Wochen neu aufge-
tretene Oligoarthritis beider Kniegelenke, des linken Ellbogens und des rechten Handgelenkes. Vorbeste-
hend war eine vor fünf Jahren spontan entstandene und im letzten halben Jahr deutlich progrediente
schmerzhafte Schwellung des rechten Kniegelenkes. Bisherige ambulante und stationäre Abklärungen
und Behandlungen ergaben keine wegweisenden Befunde. Für den Patienten standen Arthralgien der er-
wähnten Gelenke mit Ruheschmerzen, eine verminderte Belastbarkeit sowie eine Flexionseinschränkung
beider Knie im Vordergrund. Die Systemanamnese war gänzlich unauff ällig. Insbesondere bestanden
keine Begleitsymptome wie Fieber, Nachtschweiss oder Gewichtsverlust und keine Anhaltspunkte für
eine dermatologische Grunderkrankung. In der Vorgeschichte sind beidseitige Meniskektomien bekannt.
Zudem leidet der Patient seit 20Jahren an einem leichten residuellen Hemisyndrom rechts nach Schädel-
hirntrauma. Familienanamnestisch liess sich eine Multiple Sklerose bei einem Verwandten 1. Grades
eruieren. Der Patient präsentierte sich in einem guten Allgemeinzustand. Die untere Extremität wurde
durch 2 Gehstöcke teilentlastet. Klinisch wurden Synovitiden beider Knie, des linken Ellbogens und des
rechten Handgelenkes nachgewiesen. Die Flexion beider Kniegelenke war mit 100° deutlich einge- Uner-
warteter Verlauf einer Oligoarthritis schränkt, die Beweglichkeit des linken Ellbogen und des rechten
Handgelenkes nur minim. Im Rahmen des bekannten vorbestehenden residuellen Hemisyndrom rechts
bestand eine leichte motorische Schwäche sowie eine diskrete Hypästhesie.










































Line nach MTX-IR#, ‡, 1
‡   Als Kombinationstherapie mit einem krankheitsmodifi zierenden nicht biologischen Antirheumatikum (einschliesslich Methotrexat) oder als Monotherapie bei erwachsenen Patienten mit mittelschwerer bis schwerer aktiver 
rheumatoider Arthritis, bei denen eine vorherige Therapie mit Methotrexat nicht angesprochen hatte oder nicht ver tragen wurde.1
# RA: rheumatoide Arthritis; MTX-IR: Methotrexat ungenügendem Ansprechen
Referenzen: 1. Fachinformation XELJANZ®, www.swissmedicinfo.ch. 2. van Vollenhoven RF et al. Tofacitinib or adalimumab versus placebo in rheumatoid arthritis. N Engl J Med 2012; 367: 508–19. 3. van der Heijde D et 
al. Tofacitinib (CP-690,550) in patients with rheumatoid arthritis receiving methotrexate: Twelve-month data from a twenty-four-month phase III randomized radiographic study. Arthritis Rheum 2013; 65(3): 559–570.
4. Fleischmann R et al. Placebo-controlled trial of tofacitinib monotherapy in rheumatoid arthritis. N Engl J Med 2012; 367(6): 495–507.
Gekürzte Fachinformation – Xeljanz® (Tofacitinib)
Indikationen: Mono- oder Kombinationstherapie mit einem nicht biologischen DMARD bei erwachsenen Patienten mit mittelschwerer bis schwerer aktiver rheumatoider Arthritis, bei denen eine vorherige Therapie mit 
Methotrexat nicht angesprochen hatte oder nicht vertragen wurde. Dosierung: 2 × täglich 5 mg, je nach klinischem Ansprechen 2 × täglich 10 mg. Kontraindikationen: aktive, schwere Infektionen, schwere Leberinsu¤  zienz 
und Überempfi ndlichkeit gegen einen Inhaltssto¦ . Vorsichtsmassnahmen: Xeljanz® darf nicht an Patienten mit aktiver systemischer oder lokalisierter Infektion verabreicht werden. Vorsicht bei Patienten mit Tuberkulose, 
Virus- und Tumorerkrankungen und Magen-Darm Perforationen. Dosisanpassungen aufgrund Beeinträchtigung der Leber- und Nierenfunktion sind gegebenenfalls erforderlich. Vor und während der Behandlung sind Blut-
bildkontrollen empfohlen (Prüfung auf Neutropenie und Anämie), gegebenenfalls sind Dosisanpassungen erforderlich. Kombination mit biologischen DMARDs und 
starken Immunsuppresiva ist zu vermeiden. Regelmässige Hautuntersuchung bei Patienten mit erhöhtem Hautkrebsrisiko empfohlen. Interaktionen: Vorsicht 
bei gleichzeitiger Anwendung von potenten CYP3A4 Inhibitoren, potenten CYP3A4 Induktoren und mittelstarken CYP3A4 Inhibitoren welche gleichzeitig starke 
CYP2C19 Inhibitoren sind. Unerwünschte Wirkungen: schwerwiegende Infektionen, Nasopharyngitis, Pneumonie, Herpes zoster, Bronchitis, Infl uenza, Sinusitis, 
Zystitis, Sepsis, Leukopenie, Anämie, Neutropenie, Hyper/Dyslipidämie, erhöhte Lipoproteine niedriger Dichte, erhöhter Blutcholesterinspiegel, Gewichtszunahme, 
Insomnie, Kopfschmerzen, Hypertonie, Dyspnoe, Husten, Unterbauchschmerzen, Erbrechen, Gastritis, Diarrhö, Übelkeit, Dyspepsie, Ausschlag, Skelettmuskel-
schmerzen, Arthralgie, erhöhter Blutspiegel der Kreatininphosphokinase, erhöhte Leberenzyme, Pyrexie, Müdigkeit, peripheres Ödem u. a.. Packungen: 5 mg: 
56 Filmtabletten. Verkaufskategorie B. Zulassungsinhaberin: Pfi zer AG, Schärenmoosstrasse 99, 8052 Zürich. Ausführliche Informationen siehe Arzneimittel-











XELJANZ® – eine starke Therapie
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Line nach MTX-IR#, ‡, 1
‡   Als Kombinationstherapie mit einem krankheitsmodifi zierenden nicht biologischen Antirheumatikum (einschliesslich Methotrexat) oder als Monotherapie bei erwachsenen Patienten mit mittelschwerer bis schwerer aktiver 
rheumatoider Arthritis, bei denen eine vorherige Therapie mit Methotrexat nicht angesprochen hatte oder nicht ver tragen wurde.1
# RA: rheumatoide Arthritis; MTX-IR: Methotrexat ungenügendem Ansprechen
Referenzen: 1. Fachinformation XELJANZ®, www.swissmedicinfo.ch. 2. van Vollenhoven RF et al. Tofacitinib or adalimumab versus placebo in rheumatoid arthritis. N Engl J Med 2012; 367: 508–19. 3. van der Heijde D et 
al. Tofacitinib (CP-690,550) in patients with rheumatoid arthritis receiving methotrexate: Twelve-month data from a twenty-four-month phase III randomized radiographic study. Arthritis Rheum 2013; 65(3): 559–570.
4. Fleischmann R et al. Placebo-controlled trial of tofacitinib monotherapy in rheumatoid arthritis. N Engl J Med 2012; 367(6): 495–507.
Gekürzte Fachinformation – Xeljanz® (Tofacitinib)
Indikationen: Mono- oder Kombinationstherapie mit einem nicht biologischen DMARD bei erwachsenen Patienten mit mittelschwerer bis schwerer aktiver rheumatoider Arthritis, bei denen eine vorherige Therapie mit 
Methotrexat nicht angesprochen hatte oder nicht vertragen wurde. Dosierung: 2 × täglich 5 mg, je nach klinischem Ansprechen 2 × täglich 10 mg. Kontraindikationen: aktive, schwere Infektionen, schwere Leberinsu¤  zienz 
und Überempfi ndlichkeit gegen einen Inhaltssto¦ . Vorsichtsmassnahmen: Xeljanz® darf nicht an Patienten mit aktiver systemischer oder lokalisierter Infektion verabreicht werden. Vorsicht bei Patienten mit Tuberkulose, 
Virus- und Tumorerkrankungen und Magen-Darm Perforationen. Dosisanpassungen aufgrund Beeinträchtigung der Leber- und Nierenfunktion sind gegebenenfalls erforderlich. Vor und während der Behandlung sind Blut-
bildkontrollen empfohlen (Prüfung auf Neutropenie und Anämie), gegebenenfalls sind Dosisanpassungen erforderlich. Kombination mit biologischen DMARDs und 
starken Immunsuppresiva ist zu vermeiden. Regelmässige Hautuntersuchung bei Patienten mit erhöhtem Hautkrebsrisiko empfohlen. Interaktionen: Vorsicht 
bei gleichzeitiger Anwendung von potenten CYP3A4 Inhibitoren, potenten CYP3A4 Induktoren und mittelstarken CYP3A4 Inhibitoren welche gleichzeitig starke 
CYP2C19 Inhibitoren sind. Unerwünschte Wirkungen: schwerwiegende Infektionen, Nasopharyngitis, Pneumonie, Herpes zoster, Bronchitis, Infl uenza, Sinusitis, 
Zystitis, Sepsis, Leukopenie, Anämie, Neutropenie, Hyper/Dyslipidämie, erhöhte Lipoproteine niedriger Dichte, erhöhter Blutcholesterinspiegel, Gewichtszunahme, 
Insomnie, Kopfschmerzen, Hypertonie, Dyspnoe, Husten, Unterbauchschmerzen, Erbrechen, Gastritis, Diarrhö, Übelkeit, Dyspepsie, Ausschlag, Skelettmuskel-
schmerzen, Arthralgie, erhöhter Blutspiegel der Kreatininphosphokinase, erhöhte Leberenzyme, Pyrexie, Müdigkeit, peripheres Ödem u. a.. Packungen: 5 mg: 
56 Filmtabletten. Verkaufskategorie B. Zulassungsinhaberin: Pfi zer AG, Schärenmoosstrasse 99, 8052 Zürich. Ausführliche Informationen siehe Arzneimittel-
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Bei RA, AS, PsA, JIA und PsO.1,*
MACHEN SIE EINEN
 UNTERSCHIED. 
STARTEN* SIE MIT 
ENBREL®.
1 Fachinformation Enbrel®, www.swissmedicinfo.ch
Fiktive Patientenbeispiele
Gekürzte Fachinformation – Enbrel® (Etanercept)
Indikationen: Erwachsene: aktive rheumatoide Arthritis (RA) und Psoriasis-Arthritis (PsA), wenn das Ansprechen auf eine 
vorhergehende Therapie mit krankheitsmodifizierenden Antirheumatika (DMARD) unzulänglich war. Bei schweren aktiven und 
progressiven Formen der RA ohne Vorbehandlung mit Methotrexat. Ankylosierende Spondylitis (AS)/Morbus Bechterew ohne 
Ansprechen auf konventionelle Therapie. Mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis (PsO). Kinder und Jugendliche: juvenile 
idiopathische Arthritis (JIA): Polyarthritis (Rheumafaktor positiv oder negativ) und erweiterte Oligoarthritis ab dem Alter von 2 
Jahren, wenn die vorhergehende Methotrexat-Behandlung unzureichend war, Psoriasis-Arthritis ab dem Alter von 12 Jahren, wenn 
die vorhergehende Methotrexat-Behandlung unzureichend war, und Enthesitis-assoziierte Arthritis ab dem Alter von 12 Jahren, 
wenn die vorhergehende konventionelle Therapie unzureichend war. PsO bei Kindern und Jugendlichen ab dem Alter von 6 Jahren, 
wenn eine andere systemische Therapie oder Lichttherapie unzulänglich war. Dosierung: Erwachsene: 25 mg 2× wöchentlich s.c. 
oder alternativ: 50 mg 1× wöchentlich (PsO: alternativ 2× 50 mg wöchentlich initial für 12 Wochen). Kinder und Jugendliche: JIA: 
0,4 mg/kg KG (max. 25 mg pro Dosis) 2× wöchentlich oder 1× wöchentlich 0,8 mg/kg KG (max. 50 mg pro Dosis) s.c. PsO: 0,8 
mg/kg KG (max. 50 mg pro Dosis) 1× wöchentlich s.c. Kontraindikationen: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen 
der sonstigen Bestandteile. Sepsis oder Risiko einer Sepsis. Die Behandlung sollte bei Patienten mit bestehenden Infektionen 
nicht begonnen werden. Vorsichtsmassnahmen: Infektionen (inklusive aktive, als auch inaktive [latente] Tuberkulose und HBV), 
dekompensierte Herzinsuffizienz, allergische Reaktionen, hämatologische Reaktionen und ZNS-Störungen sowie höheres Risiko 
für Lymphome und maligne Erkrankungen beachten. Die Anwendung von Enbrel® bei schwangeren und stillenden Frauen 
wird nicht empfohlen. Interaktionen: Methotrexat hat keinen Einfluss auf die Pharmakokinetik von Etanercept. Unerwünschte 
Wirkungen: Infektionen (einschliesslich Infektionen der Atemwege und schwerwiegende Infektionen), Malignome, Reaktionen an 
der Injektionsstelle, Bildung von Autoantikörpern u.a. Seit der Markteinführung wurde über Fälle von Blutbildungsstörungen und 
ZNS-Demyelinisierungsstörungen berichtet. Packungen: Enbrel® Pulver und Lösungsmittel zur Herstellung einer Injektionslösung: 
4 Stechampullen zu 25 mg. Enbrel® Injektionslösung in Fertigspritzen: 4 Fertigspritzen zu 25 mg oder 2 Fertigspritzen zu 
50 mg. Enbrel® MyClic (Injektionslösung im Fertigpen): 2 Fertigpens zu 50 mg. Verkaufskategorie B. Zulassungsinhaberin: 
Pfizer AG, Schärenmoosstrasse 99, 8052 Zürich. Ausführliche Informationen siehe Arzneimittel-Fachinformation unter 
www.swissmedicinfo.ch. (FI V026)
*  Wenn die vorangegangene DMARD-Therapie (bei RA und PsA) bzw. konventionelle 
Therapie (bei AS) unzulänglich war. Des Weiteren ist Enbrel® indiziert zur Behandlung 
von schweren aktiven und progressiven Formen der rheumatoiden Arthritis bei 
Erwachsenen, die zuvor nicht mit Methotrexat behandelt worden sind. Mittelschwere bis 
schwere Plaque-Psoriasis (PsO). Kinder und Jugendliche: juvenile idiopathische Arthritis 
(JIA): Polyarthritis (Rheumafaktor positiv oder negativ) und erweiterte Oligoarthritis ab 
dem Alter von 2 Jahren, wenn die vorhergehende Methotrexat-Behandlung unzurei-
chend war, Psoriasis-Arthritis ab dem Alter von 12 Jahren, wenn die vorhergehende 
Methotrexat-Behandlung unzureichend war, und Enthesitis-assoziierte Arthritis ab dem 
Alter von 12 Jahren, wenn die vorhergehende konventionelle Therapie unzureichend 
war. PsO bei Kindern und Jugendlichen ab dem Alter von 6 Jahren, wenn eine andere 
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Referenzen: 1. Fachinformation SIMPONI® (Golimumab), www.swissmedicinfo.ch, Stand Mai 2017. 2. Deodhar A et 
al. Golimumab administered subcutaneously every 4 weeks in ankylosing spondylitis: 5-year results of the GO-RAISE 
study. Ann Rheum Dis. 2015;74(4):757 – 761 and online supplement. 3. Kavanaugh A et al. Clinical efficacy, radio-
graphic and safety findings through 5 years of subcutaneous golimumab treatment in patients with active psoriatic 
arthritis: results from a long-term extension of a randomised, placebo-controlled trial (the GO-REVEAL study). 
Ann Rheum Dis. 2014;73(9):1689 – 1694. 4. Keystone E.C. et al. Safety and Efficacy of Subcutaneous Golimumab in 
Patients with Active Rheumatoid Arthritis despite Methotrexate Therapy: Final 5-year Results of the GO-FORWARD Trial. 
J Rheumatol 2016;43:298 – 306. 
Kurzfachinformation und Standard-Sicherheitshinweise Simponi® (Golimumab): Konsultieren Sie bitte 
vor einer Verschreibung die vollständige Fachinformation, publiziert auf der Homepage von Swissmedic 
(www.swissmedicinfo.ch). Indikationen: Rheumatoide Arthritis (RA): Behandlung der mittelschweren bis 
schweren aktiven RA bei Erwachsenen, wenn das Ansprechen auf eine Therapie mit krankheitsmodifizierenden 
Antirheumatika (DMARDs), einschl. MTX, unzureichend gewesen ist; zur Behandlung der schweren, aktiven und 
progredienten RA bei MTX naiven Erwachsenen in Kombination mit MTX. Axiale Spondyloarthritis: Behandlung der 
schweren, aktiven ankylosierenden Spondylitis (AS) bei Erwachsenen, die unzureichend auf eine konventionelle 
Therapie angesprochen haben; Behandlung der schweren, aktiven nicht-radiographischen axialen Spondyloarthritis 
(nr-axiale SpA) bei Erwachsenen mit objektiven, durch erhöhtem CRP und MRT-Befund nachgewiesenen Anzeichen 
einer Entzündung, die unzureichend auf NSAIDs ansprechen oder diese nicht vertragen. Aktive Psoriasis Arthritis 
(PsA): als Monotherapie oder in Kombination mit MTX bei Erwachsenen, die unzureichend auf eine vorhergehende 
DMARD-Therapie angesprochen haben. Colitis ulcerosa (CU): Behandlung der mässigen bis schweren, aktiven CU bei 
Erwachsenen, die auf eine konventionelle Therapie, einschl. Kortikosteroiden u. 6 MP o. AZA unzureich. angesprochen, 
diese nicht vertragen oder eine Kontraindikation gegenüber einer solchen Therapie haben. Dosierung: RA/AS/
nr-axiale SpA/PsA: 50mg 1 × monatlich sc (jeweils am selben Tag im Monat). Patienten mit Körpergewicht > 100 kg bei 
oben genannten Indikationen: bei unzureichendem klin. Ansprechen nach 3 – 4 Dosen, Dosiserhöhung auf 100 mg 1 × 
monatlich abzuwägen. CU: Simponi® 200 mg sc initial, dann 100 mg sc nach 2 Wochen, danach alle 4 Wochen 50 mg 
sc (Körpergewicht < 80 kg) oder 100 mg sc (Körpergewicht ≥ 80 kg). Kontraindikationen: Überempfindlichkeit gegen 
den Wirkstoff oder sonstige Bestandteile. Aktive Tuberkulose (TB) oder andere schwere Infektionen wie Sepsis und 
opportunistische Infektionen. Mittelschwere oder schwere Herzinsuffizienz (NYHA-Klasse III/IV). Vorsichtsmass-
nahmen: Bei Patienten mit chronischen Infektionen bzw. anamnestisch bekannten rezidivierenden Infektionen. Bei 
Patienten, die in Gebieten gewohnt/Gebiete bereist haben, in denen systemische Mykosen endemisch vorkommen. 
Bei (Verdacht auf) aktive oder inaktive (latente) TB. Bei Hepatitis B-Virus-Trägern. Bei Auftreten von oder anamnesisch 
bekannten malignen Erkrankungen. Seltene Beobachtung von Leukämie bei Patienten, die mit Simponi® behandelt 
wurden. Bei gleichzeitiger Behandlung mit Azathioprin (AZA) oder 6-Mercaptopurin (6-MP) wegen chronisch 
entzündlichen Darmerkrankungen (hepatosplenales T-Zell-Lymphom v. a. bei adoleszenten und jungen erwachsenen 
Männern in seltenen Fällen aufgetreten). Bei Patienten mit CU und erhöhtem Risiko für eine Dysplasie oder ein Kolon-
karzinom (bei seit langer Zeit bestehender CU o. primär sklerosierender Cholangitis oder bei anamnesisch bekannten 
Dysplasie/Kolonkarzinom). Bei vorhandenen Risikofaktoren für Hautkrebs – Melanom und Merkelzellkarzinom. Bei 
leichter Herzinsuffizienz (NYHA-Klasse I/II). Bei Patienten mit einer vorbestehenden oder neuer demyelinisierenden 
Erkrankung. Bei Nachweis oder Auftreten von Symptomen eines Lupus-ähnliches Syndrom nach Therapiebeginn. Bei 
erheblichen hämatologischen Auffälligkeiten (falls bestätigt sollte Therapie abgebrochen werden). Nicht empfohlen: 
Bei Schwangerschaft. Bei Kindern unter 18 Jahren. Simponi® darf nicht bei Patienten mit einer klinisch relevanten 
akuten Infektion angewendet werden. Vor Behandlungsbeginn: Die Simponi® Patienten-Hinweiskarte enthält 
wichtige Sicherheitsinformationen für den Patienten. Jeder Patient muss sie erhalten und erklärt bekommen. Während 
und bis zu 6 Monaten nach der Behandlung mit Simponi® müssen die Patienten jeder Ärztin/jedem Arzt bei der/dem sie 
sich behandeln lassen, die Hinweiskarte vorlegen. Vor Beginn einer Therapie mit Simponi® müssen Patienten untersucht 
werden auf: Tuberkulose (TB): aktive und latente Erkrankung (Kontraindikation). (Frühere) HBV-Infektion: Konsultation 
eines in Hepatitis B erfahrenen Arzt und engmaschige Kontrolle bezüglich einer HBV-Reaktivierung. Während der 
Behandlung: Überwachung von Patienten auf das Auftreten von Infektionen, einschliesslich Sepsis und Tuberkulose, 
das Neuauftreten oder eine Verschlechterung einer Herzinsuffizienz, HBV-Träger auf Hepatitis B, regelmässige 
Hautuntersuchungen werden für alle Patienten empfohlen, besonders für solche mit Risikofaktoren für Hautkrebs, 
anaphylaktische oder andere schwerwiegende allergische Reaktionen: Therapieabbruch bei akuten Injektionsreak-
tionen und schwere Hypersensitivitätsreaktionen. Interaktionen: Keine Anwendung in Kombination mit anderen 
Biologika und Lebendimpfstoffen. Unerwünschte Wirkungen: Sehr häufig: Infektionen der oberen Atemwege. 
Häufig: Bakterielle Infektionen, virale Infektionen, Infektion der unteren Atemwege, Bronchitis, Sinusitis, oberfläch-
liche Pilzinfektionen, Abszess, Anämie, allergische Reaktionen (Bronchospasmus, Überempfindlichkeit, Urtikaria), 
Auto-Antikörperpositiv, Depression, Schlaflosigkeit, Schwindel, Parästhesien, Kopfschmerzen, Hypertonie, Asthma 
und verwandte Symptome, Dyspepsie, gastrointestinale und abdominale Schmerzen, Übelkeit, entzündliche Magen- 
und Darmerkrankungen, Stomatitis, Leberfunktionstörungen, Alopezie, Dermatitis, Juckreiz, Hautausschlag, Fieber, 
Asthenie, Reaktionen an der Injektionsstelle, Beschwerden im Brustbereich, Knochenbrüche. Simponi®-Injek-
tionen: Die Packungsbeilage enthält ausführliche Anweisungen wie Simponi® zu verabreichen ist. Weitere Unterlagen 
sind verfügbar.Nach einem ausführlichen Training können Patienten mit Zustimmung des behandelnden Arztes die 
Injektion selbst durchführen. Bei jeder Injektion muss die gesamte Menge Simponi® verabreicht werden. Bitte melden 
Sie jeden Fall, bei dem Simponi® nicht oder nicht vollständig verabreicht wurde. Leichte Reaktionen an der Injekti-
onsstelle treten häufig auf. Sollte eine schwere Reaktion auftreten, muss Simponi® abgesetzt werden. Packungen: 
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Für eine aktive Zukunft
Ein TNF-Inhibitor,  
der anhaltend wirkt1 – 4
Der besondere Fall
Die 79 jährige Patientin klagt seit ca. 6 Monaten über 
eine diskret schuppende und juckende, sich vergrös-
sernde Hautaffektion im Schulterbereich, welche 
über 2 Wochen mit Terbinaﬁ n oral behandelt wurde. 
Darunter entwickelt die Patientin Fieber bis über 
39 Grad sowie ein plaqueförmiges bis knotiges Inﬁ ltrat 
mit Stammbetonung. Die Schleimhäute sind nicht 
betroffen, aber die Patientin verspürt eine ausgepräg-
te Malaise, und einzelne der schmerzhaften Plaques 
scheinen fast blasenartig. In der Blutuntersuchung 
fallen ein erhöhtes CRP von 203mg/ l sowie eine
Neutrophilie von > 20 000/ul auf. 
Autor: Autor: PD Dr. Dr. Antonio Cozzio, Klinik für Dermatologie, 
 Venerologie und Allergologie, Kantonsspital St. Gallen
Was ist Ihre Diagnose?
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Der besondere Fall
Ein 57-jähriger Patient mit seit 2000 bekanntem, 
stabilem, 56 mm grossem Aneurysma der Sinus-
portio der Aorta ascendens klagt im Rahmen der 
kardiologischen Routinekontrolle 12 / 2015 über 
seit 2 Monaten bestehende Müdigkeit, Leistungsin-
toleranz und progrediente Anstrengungsdyspnoe. 
Anfang 2015 hatte er ein bullöses Pemphigoid 
durchgemacht, daneben bestehen rezidivierende 
depressive Episoden, welche mit Saroten und Cita-
lopram (unregelmässig) behandelt werden, ansons-
ten ist der Patient gesund.
Dr. Sandra Hürlimann 
Institut für Pathologie,
Luzerner Kantonsspital
Dr. Cecilia Czerlau 
Klinik für Nephrologie, 
Luzerner Kantonsspital
Dr. Thomas Treumann 
Institut für Radiologie, 
Luzerner Kantonsspital
Dr. Gernot Schmid 
Klinik für Rheumatologie, 
Luzerner Kantonsspital
Geschätzte Kolleginnen und Kollegen
Passend zum Herbst möchten wir Ihnen eine bunte 
Palette von Fällen aus der Praxis präsentieren.
 Gefesseltes Herz, 




Es fi nden sich ungewöhnliche Ausgänge von Oli-
goarthritiden, Interessantes zu Infusionsneben-
wirkungen und Statinen und ein spannender Fall 
zu einer Fiebererkrankung. Die Ausgabe wird 
durch einen Fall aus der Sportmedizin, eine selte-
ne Ursache einer Perikarditis sowie die ungewöhn-
lichen Folgen eines Weihnachtsgeschenkes abge-
rundet.
Ich wünsche Ihnen eine interessante Lektüre.
Echokardiographisch zeigt sich bezüglich Aorta 
eine stabile Dilatation des Sinus valsalvae und im 
Vergleich zur Voruntersuchung vor 6 Monaten eine 
neu aufgetretene perikardiale Verdickung mit or-
ganisiertem Perikarderguss vereinbar mit einer 
konstriktiven Perikarditis. Die ergänzte Kar-
dio-MRT zeigt eine KM-aufnehmende, aktive Ent-
zündung des Perikards (Abb. 1A). Zum Ausschluss 
einer Neoplasie wird eine CT Thorax und Abdomen 
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Schwerpunkt Cases
Abb. 1: MR-tomographische Kurzachsen-Bilder des Herzens midventrikulär nach i. v. Applikation eines gadoliniumhaltigen Kontrastmittels. 
Cine segmented TrueFisp über 6 heartbeats. (A) Ausgangsbefund vor Therapie mit deutlicher Verdickung des Perikards vor allem anterior und inferior. 
(B) Kontrolle unter Therapie mit deutlicher Abnahme der Perikard-Dicke, wobei zentral noch kontrastmittelaufnehmendes Gewebe vorhanden ist.
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Schwerpunkt Cases
Abb. 2: Computertomografie mit 
Kontrastmittel i. v. vor und unter 
Therapie. A–C: Ausgangsbefund 
mit Verdickung des parietalen 
und viszeralen Perikardblattes (A) 
sowie  saumartigen weichteil-
dichten Gewebeproliferationen 
um beide Nieren herum (B) 
und  flächigen Faszienverdich-
tungen im Becken beidseits 
medial der Gefässloge (C). 
D–F: Die Kontrollbilder 8 Monate 
später unter Therapie jeweils 
auf gleicher Organhöhe zeigen 
eine deutliche Reduktion der 
Gewebeprolifera tionen peri kardial, 
perirenal und pelvin.
durchgeführt, welche neben der Perikarditis leicht 
prominente mediastinale und retroperitoneale 
Lymphknoten und KM-aufnehmende Weichteilpro-
liferationen perirenal, an den proximalen Ureteren 
und Samensträngen dokumentiert (Abb. 2A-C). Die 
CT-graphisch dargestellten Proliferationen lassen 
an eine IgG4-assoziierte Erkrankung denken, wes-
halb die IgG-Subklassen bestimmt und eine Biop-
sie der retroperitonealen Proliferationen durchge-
führt werden. Bei deutlicher Erhöhung der IgG4 
(5-fach obere Norm) im Serum sowie passender 
Histologie (Abb. 3) lässt sich die Diagnose einer 
IgG4-assoziierten Systemerkrankung sichern.
Es wird eine Behandlung mit 50 mg Prednisolon 
(0,6 mg / kg / Körpergewicht) mit Dosisreduktion auf 
5 mg / Tag innert 6 Monaten durchgeführt. Bei ali-
mentär ungenügender Kalziumzufuhr wird als Os-
teoporoseprophylaxe Calcimagon D3 forte  rezeptiert.
Unter der Prednisolon-Therapie kommt es zu ei-
ner symptomatischen Verbesserung mit deutlicher 
Reduktion der Belastungsdyspnoe, hingegen sind 
echokardiographisch 6 Monate nach Therapiebe-
ginn noch deutliche konstriktive Zeichen nachweis-
bar. Die erneute Kardio-MRT zeigt eine im Vergleich 
zur Ausgangsuntersuchung nur noch geringe 
KM-Aufnahme der Perikardblätter (Abb. 1B). Auch 
die Verlaufs-CT des Abdomens ergibt eine deutliche 
Regredienz der fi broinfl ammatorischen Befunde 
in Abdomen und Becken (Abb. 2D-F). Aufgrund der 
residuellen Entzündungsaktivität entscheiden wir 
uns zunächst für eine Weiterführung der Predniso-
lon-Therapie in einer Dosis von 5–7,5 mg / Tag. Bei 
weiterhin stabilem klinischen Verlauf und echokar-
diographisch unveränderter Konstriktivphysiolo-
gie kann schliesslich knapp 1 Jahr nach Therapie-
beginn Prednisolon vollständig ausgeschlichen 
werden. Weitere Verlaufskontrollen sind geplant.
Diskussion
Die IgG4-assoziierte Erkrankung (engl.: «IgG4- 
related disease», abgekürzt IgG4-RD) ist eine fi bro-
infl ammatorische Multisystemerkrankung, die sich 
meist als raumfordernder, entzündlicher Prozess 
manifestiert. Das typische Bild der Erkrankung 




a) Nierenbiopsie mit dichter 
diffuser Infiltration von Plasma-
zellen und  Lymphozyten 
(HE, 200x) 
b) Immunhistochemisch IgG4 
positive Plasmazellen, fokal bis 
maximal 41 pro HPF 
c) Biopsie perirenaler Weich-
teile mit dichter diffuser 
 Infiltration von Plasmazellen 
und Lymphozyten sowie beglei-
tender Fibrose (HE, 200x) 
d) Immunhistochemisch IgG4 
positive Plasmazellen, fokal 
bis maximal 73 pro HPF. 
HE = Hematoxylin Eosin; 
IgG4 = Immunoglobulin G4; 
HPF = high power field
wurde erstmals im Jahr 2001 im Rahmen einer 
 autoimmunen Pankreatitis beschrieben und wird 
seit 2003 als ein eigenständiges Krankheitsbild 
begriff en 3, 9.
Die Ätiologie ist unklar. Die Erkrankung wurde 
bisher nur im asiatischen Raum erfasst, randomi-
sierte kontrollierte Studien existieren nicht 3.
Bei der Mehrheit der Erkrankten handelt es 
sich um Männer (ca. 4:1) mit Unterschieden je nach 
Organverteilung. Das Alter der Betroff enen liegt in 
der Regel über 50 Jahre (9/10 Patienten) 1. 
IgG4 machen ca. 5 % der Gesamt-IgG bei Gesun-
den aus. Die genaue Funktion der IgG4 ist unklar. 
Im Gegensatz zu den anderen IgG-Subklassen 
weist IgG4 nur eine schwache Bindungsfähigkeit 
an C1q und Fc-γ-Rezeptoren auf. Durch die ent-
sprechend fehlende Komplementaktivierung spielt 
es in der Immunabwehr eine untergeordnete Rolle. 
Der IgG4-Spiegel kann sowohl bei Tumorerkran-
kungen als auch Entzündungsgeschehen erhöht 
sein, dadurch ist die serologische IgG4-Vermeh-
rung nicht krankheitsspezifi sch. Der Nachweis ei-
nes erhöhten IgG4-Spiegels kann vor allem bei so-
litären Organmanifestationen im Rahmen einer 
IgG4-RD fehlen 3, 9.
Die Pathogenese der Erkrankung ist ebenfalls 
noch nicht klar. Diskutiert werden sowohl autoim-
munologische Prozesse als auch allergische Me-
chanismen. Die erhöhte Zahl von regulatorischen 
T-Zellen in den betroff enen Organen spricht für 
eine primäre T-Zell Dysregulation als Ursache für 
die Vermehrung der sekretorisch aktiven, IgG4-ex-
primierenden Plasmazellen. Beschrieben wird au-
sserdem eine charakteristische Verschiebung der 
Zytokinbalance (IL-4, 5, 10, 13 sowie TGF-β) 4.
Es sind sowohl Fälle mit solitärer Läsion als 
auch mit multifokalen Manifestationen beschrie-
ben, die Erkrankung kann praktisch alle Organe 
betreff en. Gemäss aktueller Literatur stellen sich 
die Patienten in 70 % mit unterschiedlichen Symp-
tomen vor, bei 30 % der Betroff enen handelt es sich 
um einen Zufallsbefund. Am häufi gsten wird eine 
IgG4-assoziierte Erkrankung im Rahmen einer au-
toimmunen Pankreatitis Typ 1 diagnostiziert, wel-
che als Prototyp der Erkrankung gilt 1, 9.
Die Diff erenzialdiagnose des Krankheitsbildes 
ist vielfältig und ist abhängig von der individuellen 
klinischen Präsentation. Neben anderen System-
erkrankungen und Infektionen stellt die wichtigs-
te Diff erenzialdiagnose der IgG4-assoziierten Er-
krankung eine Neoplasie dar. Mehrere Fallberichte 
beschreiben die zusätzliche Entwicklung einer Tu-
morerkrankung neben einer gesicherten IgG4-
assoziierten Erkrankung 1, 9.
Die Diagnose der IgG4-assoziierten Erkrankung 
ist häufi g schwierig. Die Erkrankung wird oft 
nicht in Betracht gezogen, da das Krankheitsbild 
noch wenig bekannt ist. Bisher existiert kein all-
gemeiner Konsens bezüglich Diagnosekriterien. 
Häufi g werden die japanischen Diagnosekriterien 
gebraucht, die jedoch ebenfalls in der Kritik stehen 
(Tab. 1) 8, 6. Die Diagnosestellung erfolgt anhand kli-
nischer, bildgebender, laborchemischer und histo-
logischer Befunde. Klinisch und bildgebend zeigt 
sich eine diff use oder lokalisierte Schwellung der 
betroff enen Organe. Der Nachweis eines erhöhten 
IgG4-Spiegel ( > 135 mg / dl) gelingt in ca. 80 % der 
Fälle 1.
Entscheidend für die Diagnose ist die Histolo-
gie. Charakteristisch sind ein dichtes lympho-
plasmazelluläres Infi ltrat, eine (zumindest fokal) 
storiform angeordnete Fibrose sowie obliterative 
Phlebititiden. Je nach Gewebe variiert die Zahl 
IgG4-positiver Zellen, daher wird die Bestimmung 
Fortbildung und Informationen für Fachleute 6 | 2017
11
Schwerpunkt Cases
Tab. 1: «Japanische» Diagnose-Kriterien für die 
IgG4-assoziierte Erkrankung 
Diagnose Kriterien
Deﬁ nitiv Diffuse oder lokale Schwellung in einem oder 
mehreren Organen
Serum IgG4 Spiegel > 134 mg / dl
Typischer histologischer Befund (2 von 3)
 ■ Lymphoplasmozytäres Inﬁ ltrat
 ■ Storiforme Fibrose
 ■ Obstruktive Phlebitis
IgG4 positive Plasmazellen
 ■ IgG4/IgG-positive Zellen Quotient > 40 %
 ■ > 10 IgG4-positive Plasmazellen/HPF
Wahrscheinlich Diffuse oder lokale Schwellung in einem oder 
mehreren Organen
Typischer histologischer Befund (2 von 3)
 ■ Lymphoplasmozytäres Inﬁ ltrat
 ■ Storiforme Fibrose
 ■ Obstruktive Phlebitis
IgG4 positive Plasmazellen
 ■ IgG4 / IgG-positive Zellen Quotient > 40 %
 ■ > 10 IgG4-positive Plasmazellen/HPF
Möglich Diffuse oder lokale Schwellung in einen oder 
mehreren Organen
Serum IgG4 Spiegel > 134 mg/dl oder zweifache 
Erhöhung des oberen Normbereiches
des Quotienten IgG4 / IgG-positiven Zellen empfoh-
len. Beträgt der Anteil IgG4-positiver Plasmazellen 
über 40 %, entspricht dies einer signifi kanten Erhö-
hung. Für verschiedene Organe sind unterschied-
liche Schwellenwerte bezüglich IgG4-positiver 
Plasmazellen / Gesichtsfeld («high power fi eld» 
HPF) festgelegt: Pankreas: > 50 / HPF, Speichel-
drüse > 100 / HPF und Tränendrüsen > 200 / HPF. 
In kleinen Biopsien reicht der Nachweis > 10 
IgG4-positiver Plasmazellen / HPF als Kriterium 
aus 2, 5. 
Für die defi nitive Diagnosestellung müssen alle 
drei Kriterien erfüllt sein: passendes klinisches 
Bild, IgG4-Erhöhung im Serum und passende 
Histo logie. Histologisch sollen die  organspezifi sche 
Anzahl von IgG4-positiven  Plasmazellen / HPF so-
wie eine Ratio von IgG4 / IgG-positiven Zellen 
> 40 % erfüllt sein. Bei lediglich typischem klini-
schen Bild und erhöhtem IgG4-Spiegel im Serum 
ohne Erfüllung der histologischen Kriterien ist die 
Diagnose als möglich zu erachten. Liegen nur typi-
sche klinische Manifestationen ohne erhöhte Ser-
um IgG4-Spiegel und ohne positive Histologie vor, 
kann die Diagnose nicht gestellt werden 6. 
Die gemäss Literatur derzeit empfohlene Thera-
pie besteht primär in der Gabe systemischer Gluko-
kortikoide. Zusätzlich kann in einigen Fällen eine 
chirurgische Sanierung oder Radiotherapie in Fra-
ge kommen. Sofern keine Organbedrohung, Kom-
pression etc. besteht, kann ein exspektatives Vor-
gehen («wait and see») gerechtfertigt sein. Diese 
Empfehlungen beschränken sich auf retrospektive 
Analysen sowie kleine, prospektive, einarmige 
Studien 7. Bei therapierefraktären oder rezidivieren-
den Erkrankungsverläufen kommt eine  biologische 
Therapie mit Rituximab in Frage. Lymphome oder 
paraneoplastische Läsionen sprechen ebenso auf 
Glukokortikoide an, weshalb keine «empirische» 
Glukokortikoidtherapie vor Diagnosestellung durch-
geführt werden sollte. Typischerweise bleibt der 
IgG4-Spiegel unter Therapie erhöht, weshalb dieser 
nicht als Verlaufsparameter dient 1.
Bei typischem bildgebendem Befund retroperi-
toneal, deutlicher Erhöhung der IgG4 (5-fach obere 
Norm) im Serum sowie typischer Histologie stell-
ten wir bei unserem Patienten die Diagnose einer 
IgG4-assoziierten Systemerkrankung. Aufgrund 
des Verlaufes gehen wir davon aus, dass die Perik-
arditis constrictiva einer entzündlichen Manifesta-
tion der IgG-4-RD zuzuordnen ist. Auf eine Biopsie 
des Perikards wurde bei fehlender Diff erential-
diagnose und erhöhtem Komplikationsrisiko ver-
zichtet. Gemäss unserer Literaturdurchsicht er-
wähnte eine einzige Publikation die Möglichkeit 
einer Perikarditis constrictiva als mögliche Mani-
festation der IgG4-RD, einen publizierten Fall fan-
den wir nicht.
Bei nachweislicher Regredienz der Entzündung 
in Abdomen, Becken und Perikard zeigte sich echo-
kardiographisch trotz Therapie eine persistierende 
konstriktive Physiologie. Deshalb gehen wir davon 
aus, dass diese postentzündlich bedingt ist und 
sich auch unter fortgesetzter oder ausgebauter Im-
munmodulation nicht weiter verbessern würde. 
Der Patient bleibt in regelmässiger kardiologischer 
Kontrolle. Eine CT-graphische Verlaufsuntersu-
chung von Abdomen und Becken ist bei inzwi-
schen sistierter Therapie und asymptomatischer 
Präsentation ebenfalls vorgesehen.
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Ein talentierter 16 jähriger Eishockey-Nachwuchs-
spieler meldet sich in der sportmedizinischen 
Sprechstunde wegen belastungsbetonten tiefl um-
balen Rückenschmerzen.
Anamnestisch bestehen seit 6 Wochen Schmer-
zen tiefl umbal. Die Schmerzen sind betont bei 
 Belastung beim Eishockeyspielen und auch im 
Krafttraining bei axialen Gewichtsbelastungen, 
praktisch keine Schmerzen in Ruhe.
In der klinischen Untersuchung zeigt sich ein 
athletischer junger Mann 184 cm gross, 80 kg 
schwer, Wirbelsäule im Lot, Hyperlordose der LWS, 
Bewegungsschmerzen bei Reklination und gleich-
zeitiger Rotation, Ventralisationsschmerz LWK 4.
Konventionell radiologisch zeigt sich in der LWS 
a.p./seitl. kein pathologischer Befund.
Im MRI ist ein Knochenmarksödem im Pedikel 
und dem Processus articularis superior von LWK 4 
bds. zu sehen (siehe Abb. 1).
Junger Eishockeyspieler 
mit Kreuzschmerzen
Es wurde die Diagnose einer Stressreaktion im 
Bereich des Wirbelbogens von LWK 4 gestellt. Dies 
entspricht der Vorstufe einer Stressfraktur, resp.
einer Spondylolyse.
Therapeutisch erfolgte eine Trainingspause 
von 2 Monaten mit sportphysiotherapeutischer 
 Behandlung mit Schwerpunkt Rumpfmuskeltrai-
ning zur Verminderung der Lendenlordose. Dane-
ben Anpassung des Krafttrainings der Rumpfmus-
kulatur mit LWS-Bandage und Gewichtsreduktion.
Der Patient wurde innerhalb von 3 Wochen 
schmerzfrei. Ein Kontroll-MRI 3 Monate nach Dia-
gnosestellung zeigte kein Wurzelbogenödem im 
LWK 4 mehr. Es folgte ein langsamer Trainings-
aufbau. 12 Monate nach Diagnosestellung ist der 
 junge Mann immer noch schmerzfrei und spielt 
wieder leistungsmässig Eishockey.
Kommentar
Stressreaktionen im Bereich der Lendenwirbel-
säule mit Stressfraktur und Spondylolyse sind 
eine häufi ge Ursache von Rückenschmerzen bei 
adoleszenten Leistungssportlern. 50 % der Rücken-
schmerzen bei jugendlichen Sportlern sind durch 
dieses Krankheitsbild verursacht. 
Während gewisse genetische Faktoren für die 
Entstehung der Spondylolyse prädisponieren (so 
haben 13 % der Inuits ein Spondylolyse), ist die 
repetitive Belastung der LWS, v.a. in Extension, die 
Hauptursache dieser Stressreaktion im Lendenwir-
belbereich. 
Die Prävalenz einer Spondylolyse in der norma-
len Bevölkerung beträgt ca. 6 %. Diese Prävalenz 
ist deutlich höher bei gewissen Leistungssportlern. 
Risikosportarten sind solche mit repetitiver Exten-
sion der Lendenwirbelsäule wie z. B. Kunstturnen, 
Gewichtheben, Ringen, Tauchen, Volleyball.
Typischerweise wird diese überlastungsbeding-
te Problematik im 15.—16. Lebensjahr manifest.
In 80 % ist die Spondylolyse bds. in 90 % ist der 
5. Lendenwirbelkörper, seltener der 4. betroff en. 
Spondylolysen der oberen LWK oder in der BWS 
kommen nur sehr selten vor.
Am häufi gsten tritt die Stressreaktion in der 
Pars interarticularis (siehe Abb. 2) auf. Man spricht 
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Abb. 2: Lokalisationen der 
Stressreaktionen im Bereich 
des Wirbelbogens
1.  Übergang Wirbelkörper – 
Pedikel
2. Pedikel
3.  Pars interartikularis 
(Isthmus)
4.  Processus spinosus 
(Spina bifida)
Im weiteren Verlauf, wenn die Stressreaktion zu 
einer Fraktur und schlussendlich zur Spondyloly-
se geführt hat, kann es zu einer Spondylolisthesis 
(= Wirbelgleiten) kommen. Dabei scheint eine ge-
wisse Korrelation zwischen dem Ausmass der 
Spondylolisthesis und der Schmerzintensität zu 
bestehen.
Wenn die mechanische Überlastung der Wirbel-
körper früh genug erkannt wird, wie in unserem 
Fall, ist die Stressreaktion reversibel und es ent-
steht keine Fraktur und schlussendlich keine 
Spondylolyse.
Therapeutisch wird in der Frühphase, wenn 
noch keine Stressfraktur besteht, so vorgegangen 
wie bei unserem Patienten. Sportkarenz 2 – 3 Mo-
nate und entsprechende Sportrehabilitation. Wenn 
bereits eine Spondylolyse besteht Sportkarenz kür-
zer, aber intensive Sportrehabilitation mit entlor-
dosierendem Rumpfmuskeltraining. In der Litera-
tur wird das Tragen eines Antilordose Braces 
empfohlen.
Insgesamt ist die Prognose bei adoleszenten 
Sportlern gut. Ein gutes Outcome wird zwischen 
80 – 90 % beschrieben. In der Regel können die 
Sportler ihre Karriere fortsetzen. 
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Abb. 1: MRI LWS, STIR
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So gesund ist 
Wandern!
Kein Sport, keine Freizeitaktivität ist in der Schweiz so 
beliebt wie das Wandern. Besonders für Rheumabetrof-
fene ist die gelenkschonende Bewegungsform ideal. Des-
halb hat die Rheumaliga Schweiz in ihrer neuen kosten-
losen Broschüre «Schritt für Schritt» die wichtigsten 
Empfehlungen zum Wandern zusammengetragen.
Die Broschüre bietet Ihren Patientinnen und Patien-
ten auf kompakten 36 Seiten ein entspanntes Lesever-
gnügen. 
Bestellen unter info@rheumaliga.ch oder 



















Die Zuweisung des 43-jährigen Patienten erfolgte 
via Kollegen der Tumororthopädie mit Frage nach 
einer rheumatologischen Grunderkrankung. Leit-
symptom war eine seit drei Wochen neu aufgetrete-
ne Oligoarthritis beider Kniegelenke, des linken 
Ellbogens und des rechten Handgelenkes. Vorbe-
stehend war eine vor fünf Jahren spontan entstan-
dene und im letzten halben Jahr deutlich progre-
diente schmerzhafte Schwellung des rechten 
Kniegelenkes. Bisherige ambulante und stationäre 
Abklärungen und Behandlungen ergaben keine 
wegweisenden Befunde.
Für den Patienten standen Arthralgien der er-
wähnten Gelenke mit Ruheschmerzen, eine ver-
minderte Belastbarkeit sowie eine Flexionsein-
schränkung beider Knie im Vordergrund. 
Die Systemanamnese war gänzlich unauff ällig. 
Insbesondere bestanden keine Begleitsymptome 
wie Fieber, Nachtschweiss oder Gewichtsverlust 
und keine Anhaltspunkte für eine dermatologische 
Grunderkrankung.
In der Vorgeschichte sind beidseitige Meniskek-
tomien bekannt. Zudem leidet der Patient seit 
20 Jahren an einem leichten residuellen Hemisyn-
drom rechts nach Schädelhirntrauma.
Familienanamnestisch liess sich eine Multiple 
Sklerose bei einem Verwandten 1. Grades eruieren.
Der Patient präsentierte sich in einem guten All-
gemeinzustand. Die untere Extremität wurde durch 
2 Gehstöcke teilentlastet. Klinisch wurden Syno-
vitiden beider Knie, des linken Ellbogens und des 
rechten Handgelenkes nachgewiesen. Die Flexion 
beider Kniegelenke war mit 100° deutlich einge-
 Unerwarteter Verlauf einer 
 Oligoarthritis
schränkt, die Beweglichkeit des linken Ellbogen 
und des rechten Handgelenkes nur minim. Im Rah-
men des bekannten vorbestehenden residuellen 
 Hemisyndrom rechts bestand eine leichte moto-
rische Schwäche sowie eine diskrete Hypästhesie.
Bisherige Diagnostik
Vorgängig wurde bereits eine MRI Untersuchung 
des rechten Knies durchgeführt, welche einen 
 ausgeprägten suprapatellären Erguss und eine 
deutlich lobulierte Synovitis im vorderen Kom-
partiment darstellte. Wegen des Verdachts auf 
eine PVNS (pigmentierte villonoduläre Synovitis) 
veranlassten unsere Kollegen der Tumororthopä-
die eine Synoviaanalyse mit einer Zellzahl von 
100 / µl, ohne Kristall- und Mikroorganismennach-
weis und ohne Nachweis neoplastischer /maligner 
Zellen. In der Synoviabiopsie zeigte sich ein leicht 
fi brosiertes, fi brolipomatöses Weichteilgewebe 
ohne Hämosiderinablagerungen.
Weitere Diagnostik
In der laborchemischen Untersuchung fi elen leicht 
erhöhte humorale Entzündungswerte auf mit ei-
nem CRP von 15  mg / l (Norm < 5) und einer BSR 
von 32 mm / h (Norm < 15). 
Eiweisselektrophorese, Immunfi xation und 
grosses Blutbild ergaben keine Auff älligkeiten und 
auch die Rheumaserologie war unauff ällig (ANA; 
ANCA; anti-ds-DNA, RF, anti-CPP-AK, HLA B27).
Infektiologisch ergaben sich unauff ällige Befun-
de für die Borrelienserologie, Hepatitis B-und C 
 sowie HIV-Serologie, Treponema pallidum, Quanti-
ferontest, Antistreptolysintiter und den U-Status.
Auch ACE, Calcium, Transaminasen, Kreatinin, 
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Die Thoraxaufnahme zeigte weder Infi ltrate, noch 
Raumforderungen oder Hinweise auf eine Lympha-
denopathie. Weitere diverse konventionelle Rönt-
genbilder der HWS, des rechten Ellbogens,  beider 
Hände bzw. Füsse, des Beckens sowie beider Knie 
(Abb.1) zeigten leichte degenerative Ver-
änderungen, aber keine Anhaltspunkte auf (post-) 
 entzündliche Veränderungen. MR-tomographisch 
konnte auch im linken Ellbogen und im linken 
Kniegelenk (Abb. 2) eine Ergussbildung und mässi-
ge Synovitis nachgewiesen werden.
Nun wurde ergänzend eine Synovialanalyse 
links durchgeführt, in welcher im Gegensatz zur 
rechten Kniegelenkspunktion eine erhöhte Zell-
zahl von 2650 / µl (92 % mononukläre Zellen) nach-
gewiesen wurde, aber ebenfalls keine Kristalle 
oder mikrobielles Wachstum. Die PCR auf Tro-
pheryma whipplei, die bakterielle Breitspekt-
rum-PCR und die PCR auf Clamydia trachomatis 
und Neisseria gonorrhoe waren unauff ällig, letzte-
re beide auch im 1.  Morgenurin.
Diagnose und Verlauf
Wegen der ausgeprägten Synovitiden beider Knie 
mit erhöhter Zellzahl des Kniepunktats links und 
der leicht erhöhten humoralen Entzündungswerte 
stellten wir die Diagnose einer seronegativen Oli-
goarthritis unklarer Ätiologie. 
Aufgrund des Verlaufs mit fehlender Besserung 
durch langjährige physiotherapeutische / physika-
lische Massnahmen und des Leidensdruckes ent-
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Abb. 2: MRI des linken Knies: Erguss und mässige Synovitis
Abb. 1: Röntgen rechtes Knie seitlich
schlossen wir uns zum Einsatz einer DMARD-
Therapie mit Methotrexat, welches initial mit 
10 mg s.c. / Woche appliziert und dann sukzessive 
über 6 Monate auf 25 mg gesteigert wurde. 
Die Methotrexatdosissteigerungen unter klini-
scher und laborchemischer Kontrolle erfolgten aus 
logistischen Gründen extern. 
Etwa 9 Monate nach Ersteinsatz von Methot-
rexat erfolgte die Wiederzuweisung an uns zur 
 Re evaluation der Basistherapie. Diese führe nach 
Dosissteigerung auf 25  mg s. c / Woche zu ausge-
prägter Abgeschlagenheit. Zudem seien, nach 
inital gutem Ansprechen der immunmodulieren-
den Therapie, wieder vermehrt rechtsseitige Knie-
schmerzen mit palpabler Verhärtung aufgetreten. 
Die anderen Gelenke seien bland.
Klinisch liessen sich tatsächlich harte, ver-
schiebbare Raumforderungen, vor allem im Reces-
sus suprapatellaris nachweisen, sowie eine leichte 
Fortbildung und Informationen für Fachleute 6 | 2017
18
Schwerpunkt Cases
Abb. 3: Röntgen rechtes Knie ap/seitlich: 10 Monate später ausgeprägte Verkalkungen periartikulär, insbesondere im Rezessus suprapatellaris.
Flektions- / Extensionseinbusse, eine  Überwärmung 
und Konturvergröberung des rechten Knies.
Die humoralen Entzündungswerte waren unauff äl-
lig, möglicherweise noch als Folge der erst 2 Wo-
chen zuvor abgesetzten Methotrexattherapie.
Überraschenderweise präsentierte sich das Rönt-
gen des rechten Knies (Abb. 3) nun neu — inert 
10 Monaten — mit ausgeprägten Verkalkungen peri-
artikulär, insbesondere im Recessus suprapatella-
ris. Das MRI bestätigte die Vermutung einer ausge-
prägten synovialen Osteochrondromatose des 
rechten Knie mit Knorpeldefekten retropatellär 
und zentral trochleär.
Ein symmetrischer Chondromatosebefall wurde 
mittels MRI des linken Knie ausgeschlossen; die 
generalisierte Synovitis mit deutlichem Erguss 
war hier innert der letzten 9 Monate vollständig ab-
geklungen.
Therapie
Die Methotrexattherapie wurde aufgrund des, ab-
gesehen von der Chondromatose, guten Verlaufes 
nicht wieder initiiert und der Patient an unsere 
Kollegen der Knie-  und Tumororthopädie über-
wiesen. Die operative Entfernung der störenden 
Chrondromatose und die Synovektomie erfolgten 
knapp einen Monat später. Eine histologische 
 Untersuchung des Materials erbrachte keinen 
Hinweis auf eine maligne Entartung, zeigte 
 allerdings, wie bildgebend zu erwarten, partielle 
Ossifi kationen. Postoperativ wurde eine funktio-
nelle Nachbehandlung (Physiotherapie, Kinetec-
schiene) eingeleitet und für 2 Wochen medika-
mentös  Indomethacin  eingesetzt.  Aktenanamnes-
tisch  lässt sich eruieren, dass der Verlauf in den 
 regulären orthopädischen Nachkontrollen über 
2,5 Jahre erfreulich ist — weiterhin ohne Metho-
trexat. 
Fakten
Die synoviale Chondromatose ist eine benigne me-
taplastische Erkrankung der Synovialmembran, 
welche zu freien Gelenkkörpern führt und doppelt 
so häufi g bei Männern auftritt. 
Bis zur Diagnosestellung vergeht meist viel Zeit. 
Diff erentialdiagnostisch muss inital immer auch 
an eine PVNS (pigmentierte villonoduläre Synovi-
tis) gedacht werden.
Bei der primären Form, welche sich oft im 
30.— 40. Lebensjahr manifestiert, kommt es durch 
Fehldiff erenzierung der synovialen mesenchyma-
len Zellen zur Entwicklung von Chrondro- statt 
Fibroblasten, welche Knorpel statt Kollagen produ-
zieren. Die Chondrome werden durch die Synovia 
ernährt und wachsen. Wird eine kritische Grösse 
überschritten und damit die Ernährung nicht mehr 
möglich, nekrotisiert und verkalkt das Chrondrom. 
Durch die mechanische Reizung wird oft eine se-
kundäre Osteoarthritis beobachtet, gelegentlich 
auch Erosionen.
Meist ist bei der primären Chondromatose die ge-
samte Synovialis betroff en mit sehr vielen Chron-
dromen im gleichen Entwicklungsstadium (Tab. 1). 
In 70–95 % treten Ossifi kationen der Chondrome 
auf, welche dann als Osteochondrome bezeichnet 
werden. 
Histologisch können Knorpelnester in verschie-
denen Reifestadien nachgewiesen werden. Selten 
(ca. 5%) kommt es zur Entartung in Richtung eines 
sekundären Chrondrosarkoms.
Die häufi gere sekundäre Form tritt meist ab 
dem 50. LJ auf, z. B. im Rahmen degenerativer oder 
entzündlicher Grunderkrankungen, einer Osteo-
nekrose, einer neurologischen Erkrankung, post-
traumatisch. 
Die Anzahl der Ostechondrome ist hier geringer, 
sie sind grössenvariabler, zeigen keine histologi-
schen Atypien und rezidivieren nicht. Bei der pri-
Tab. 1: Stadieneinteilung der Chondromato-
sen nach Milgram 
Stadium 1 Synoviale Metaplasie und Hypertrophie
Stadium 2 Proliferation der Osteochondrome mit 
Abkapselung in das Gelenkcavum
Stadium 3 Synovialisatrophie, Gelenkskörper 
werden teils resorbiert oder führen im 
Gelenk zu Schäden
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mären Form hingegen schwanken Rezidivraten 
zwischen 3–23%.
Konventionell radiologisch kann initial Gelenk-
serguss nachgewiesen werden — bei Osteochon-
dromen, also verkalkten Chondromen besteht ein 
 pathognomonischer Befund (Abb. 3). MR-tomogra-
phisch stellen sich die Chrondrome in der T1 Se-
quenz isointens zur Muskulatur dar, in T2 ist der 
knorpelige Anteil hyperintens und im häufi gen 
Falle von Verkalkungen / Ossifi kationen in T1 und 
T2 hypointens. Auch das CT stellt die Chondrome, 
falls minime Verkalkungen vorhanden sind, in 
Ausmass und Verteilung gut dar. 
Der meist monoartikuläre Befall lokalisiert sich 
vorwiegend in Knie- (60 %), aber auch an Ellenbo-
gen- (20 %), Hüft- (10 %) und Schultergelenken, in 
Einzelfällen auch in Kiefer- und Fingergelenke, 
Sehnenscheiden und Bursen. Ein sehr seltener und 
dann symmetrischer Befall tritt oft zeitgleich auf.
Die Ursache, insbesondere der primären Form ist 
noch nicht grundlegend erklärt. Vermutet wird eine 
vermehrte Expression des hedgehog Transkriptions-
faktors.
Bei unserem Patienten bleibt unklar, ob es sich 
um eine primäre oder sekundäre Chondromatose 
im Rahmen einer Oligoarthritis handelt.
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Merksätze
 ■ Bei Arthralgien/-itiden auch an Neoplasien 
des Gelenkes denken wie z.B. PVNS, 
Chrondromatose, Riesenzelltumore, selte-
ner Synovialsarkome, synoviale Lipome, 
 synoviale Hämangiome.
 ■ Prädilektionsstelle, Altersgipfel der Erst-
manifestation und Bildmorphologie 
der primären Chrondromatose können initial 
der PVNS ähneln.
 ■ Die synoviale Chondromatose verläuft 
in 3 Phasen. Eine maligne Entartung muss 
ausgeschlossen werden.
 ■ Gute Erfolge können mit rechtzeitiger 
 operativer Entfernung der Chondrome er-
reicht werden – zu langes Abwarten 
 hingegen kann sekundäre Knorpelschäden 
verursachen.
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ACTEMRA® (Tocilizumab): Monoklonaler humanisierter Antikörper gegen den IL-6-Rezeptor. Indikation: Behandlung der mittelschweren bis schweren aktiven rheumatoiden Arthritis bei unvorbehandelten 
erwachsenen Patienten sowie bei Patienten, die auf eine Behandlung mit DMARDs oder TNF-Hemmer nicht ausreichend angesprochen haben oder Nebenwirkungen entwickelten. Gabe als Monotherapie 
oder in Kombination mit Methotrexat und/oder anderen DMARDs. Behandlung von Kindern und Jugendlichen ab 2 Jahren mit systemischer juveniler idiopathischer Arthritis (sJIA), welche auf eine vor-
gängige Therapie mit nicht-steroidalen Antirheumatika und Steroiden unzureichend angesprochen haben oder mit aktiver polyartikulärer juveniler idiopathischer Arthritis (pJIA), die eine inadäquate 
 Antwort auf Methotrexat zeigten. Dosierung: Erwachsene, i.v.: 8 mg/kg alle 4 Wochen über 1 Stunde; s.c.: 162 mg wöchentlich in Monotherapie oder Kombination mit Metho trexat. Für Patienten < 60 kg 
Körper gewicht 162 mg initial alle 2 Wochen in Kombination mit Methotrexat. Kinder und Jugendliche mit sJIA: 12 mg/kg für Patienten < 30 kg Körpergewicht i.v.; 8 mg/kg für Patienten ≥ 30 kg 
Körpergewicht alle 2 Wochen über 1 Stunde i.v. Kinder und Jugendliche mit pJIA: 8 mg/kg alle 4 Wochen über 1 Stunde i.v., kann jedoch bei Patienten < 30 kg Körpergewicht bei Nicht-Ansprechen nach 
8 Wochen auf 10 mg/kg i.v. erhöht werden. Kontraindikationen: Überempfindlichkeit gegenüber dem Wirkstoff oder einem der Hilfsstoffe. Kombination mit TNF-Hemmern: Gleichzeitig und bis zu 
1 Monat nach Behandlung mit Anti-TNF-Antikörpern. Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen: Bei aktiven Infektionen ist die Anwendung von Actemra nicht zu empfehlen; bei 
Neigung zu Infektionen ist Vorsicht geboten. Bei Vorliegen einer aktiven Lebererkrankung, einer Leberinsuffizienz, einer geringen Zahl an neutrophilen Granulozyten oder Thrombozyten 
darf Actemra nur mit Vorsicht angewandt werden. Schwere und  fatale Überempfindlichkeitsreaktionen wurden festgestellt. Vorsicht bei der Anwendung bei Patienten mit bekannter 
Divertikulitis (Perforationsgefahr). Interaktionen: Keine Beeinflussung durch gängige Antirheumatika. Schwangerschaft/Stillzeit: Es liegen keine Daten zur Anwendung in der 
Schwangerschaft oder Stillzeit vor. Unerwünschte Wirkungen: Häufigste unerwünschte Wirkungen sind Infekte, v.a. der oberen Luftwege, Kopfschmerzen und erhöhter Blutdruck 
während der Infusion, Reaktion an der Injektionsstelle sowie Leberenzymerhöhungen. Packungen: Durchstechflaschen à 80 mg, 200 mg und 400 mg Tocilizumab als Infusionskonzentrat 
und Fertigspritze à 162 mg Tocilizumab zur subkutanen Verabreichung. Verkaufskategorie A. Weitere Informationen entnehmen Sie bitte der publizierten Fachinformation unter 
www.swissmedicinfo.ch. Stand Januar 2015.
ACTEMRA® – Weniger für mehr vom Leben1–4
Weil ACTEMRA® von Begleitmedikation befreien kann:
•  Als MONO so wirksam wie in KOMBI*,1,2
•  Wirksam trotz reduzierter Glukokortikoide+,3,4
actemra.ch
Roche – seit über 100 Jahren forschend in der Schweiz
*  Nach Ausschleichen von MTX ist Monotherapie vergleichbar mit Kombinationstherapie (DAS28 < 2,6 nach 72 Wochen: KOMBI 51,5 % vs MONO 50,0 %; p = 0,902)2







Eine 29 jährige Patientin mit membranöser Glome-
rulonephritis und Antiphospholipidsyndrom erhält 
nach Nichtansprechen auf Steroide und Prograf 
im 04 /15 die erste Dosis Mabthera, zwei Wochen 
später die zweite ohne Komplikationen. Im 08/16 
erhält sie die dritte Infusion. Sieben Tage später er-
folgt die notfallmässige Einweisung aufgrund von 
Fieber, Polyarthralgien, und Synovitiden im Be-
reich der Handgelenke, Schultern, Hüften und ei-
nes makulopapulären Exanthems. Das CRP ist zu-
nächst 174.4  mg / l bei Aufnahme und steigt am 
Folgetag auf 344,9 mg / l, es besteht eine Anämie. 
Die Komplementwerte sind normwertig, der Nach-
weis zirkulierender Immunkomplexe verläuft nega-
tiv. Trotz fehlendem Fokus wird eine antibiotische 
Therapie mit Ceftriaxon begonnen, welche kein An-
sprechen bringt. Die Analyse auf Anti-Rituximab 
Antikörper verläuft in den Seren vom 01 / 15 (vor Ri-
tuximab) und 06 / 15 (nach 2 Zyklen Rituximab) 
 negativ, ist jedoch hoch positiv auf Anti-Rituximab 




be im 08 / 16). Bei Verdacht auf eine Immunkomple-
xerkrankung (Typ III Hypersensitivitätssyndrom 
bzw. «Serumkrankheit») erfolgt die Prednisongabe, 
worunter es zu einer raschen Besserung der Klinik 
und der CRP Werte kommt. Aufgrund fehlender 
therapeutischer Alternativen, erfolgt Ende Septem-
ber die probatorische Reexposition gegenüber Ri-
tuximab unter kontrollierten Bedingungen. Nach 
kurzer Zeit muss die Infusion aufgrund eines Ex-
anthems an Händen und Füssen abgebrochen wer-
den. Es handelt sich wahrscheinlich um eine IgG 
Immunkomplex-vermittelte Typ III Reaktion auf 
Mabthera.
Fall 2 
Eine 52 jährige Patientin mit rheumatoider Arthri-
tis hat bereits eine Vielzahl von Biologika und auch 
Tofacitinib erhalten. Die Therapien mussten jeweils 
aufgrund von Nebenwirkungen abgebrochen wer-
den. Die schwerwiegendste Nebenwirkung war ein 
hämodynamisch relevanter Schock nach Infl ixi-
mabgabe (Anaphylaxie Grad 4) 2016. Im gleichen 
Jahr kam es auch zu einer psoriasiformen Dermati-
tis nach Orencia. Als letzte noch vorhandene The-
rapieoption erfolgt die Umstellung auf Actemra, 
auf welches die Patientin hinsichtlich der rheuma-
toiden Arthritis gut anspricht. Bei der Vorstellung 
soll die Patientin nun die 5. Gabe Actemra erhalten, 
gibt jedoch an, ca. 3 Stunden nach der 4. Gabe (ca. 4 
Wochen zuvor) ein pruritisches Erythem an Armen, 
Beinen und Rumpf entwickelt zu haben. Die fünfte 
Gabe wird daraufhin (bei unauff älligem periphe-
ren Gelenkstatus) zunächst verschoben und eine 
allergologische Vorstellung geplant. Die serologi-
sche Testung zeigt IgG Anti-drug Antikörper ge-
gen Infl iximab (>37.4  ng / ml, Norm <10 ng / ml) 
jedoch keine erhöhten Werte für Anti-Actemra 
Anti körper. In der intradermalen Testung mit Infl i-
ximab (jedoch nicht Actemra) zeigt die Patientin 
ein lokales Exanthem in der Verdünnung 1:10. In 
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Figur 1: Einteilung von Infusionsreaktionen nach i. v. Biologikagabe gemäss T. Manigold und O. Hausmann (2012). EOI: end of infusion; 
HS: Typ I–IV (Typ der Hypersensitivitätsreaktion gemäss Gells-Coombs Klassifikation); MZ: Mastzellen; PRCA: pure red cell aplasia.
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der FlowCast Messung in vitro zeigte sich keine 
Basophilenaktivierung bzw. Degranulation nach 
Inkubation mit Actemra oder Infl iximab. Aufgrund 
dieser Konstellation wird die Wahrscheinlichkeit 
für eine IgE- oder IgG-vermittelte Hypersensivitäts-
reaktion gegenüber Actemra als unwahrscheinlich 
angesehen. Im 08 / 17 erfolgt die erneute Actemra-
gabe i.v. unter kontrollierten Bedingungen unter 
dem Standardprotokoll für Infusion. Es werden 
keinerlei Nebenwirkungen beobachtet, auch die 
Folgeinfusion ca. 4 Wochen später verläuft ereig-
nislos.
Diskussion
Immunvermittelte Nebenwirkungen gegenüber 
Biologika: Versuch einer Klassifizierung und 
Anwendung in der Praxis.
Infusionsreaktionen mit teilweise schwerem Ver-
lauf gegenüber Biologika sind seit Einführung des 
ersten Biologikums (Muromonab) in der Hämatolo-
gie bekannt. Auch Anti-Thymoglobulin Antikörper 
oder der Panleukozytenantikörper MabCampath 
(anti-CD52) sind mit schweren Infusionsreaktio-
nen vergesellschaftet. Die lebensbedrohenden In-
dikationen für diese Antikörper in der Hämato-On-
kologie haben zum einen dafür gesorgt, dass die 
Applikationen in speziellen Zentren stattfanden, 
zum anderen das Risiko / Nutzen Verhältnis zu 
Gunsten des Nutzens gesehen wurde. 
Heutzutage sind Dutzende Antikörper im klini-
schen Gebrauch und noch mehrere hundert weite-
re in der Entwicklung. Die schrittweise Einfüh-
rung von Biosimilars (aktuell nur Infl iximab), die 
zunehmende Einführung subkutaner Formulie-
rungen sowie Ausweitung auf Bereiche (z. B. bei 
Hypercholesterinämie) werden dafür sorgen, dass 
die Administration von Biologika zunehmend zum 
normalen klinischen Alltag vieler Disziplinen ge-
hören wird. Die Rheumatologie ist eine der Diszip-
linen mit dem höchsten Biologikagebrauch (derzeit 
14 zugelassen). Umso wichtiger scheint es daher, 
dass Rheumatologen die immun-vermittelten Ne-
benwirkungen dieser Substanzklasse verstehen 
und die richtigen Schlüsse ziehen. 
Aufgrund der breiten Verfügbarkeit von Biolo-
gika mit teils gleicher Spezifi zität (derzeit 
5 TNF-Blocker und 1 Biosimilar zugelassen) bzw. 
gleicher Indikation sind wir in der Rheumatologie 
eventuell mehr geneigt, bei vermeintlichen Ne-
benwirkungen eines Biologikums – auch ohne ob-
jektivierbare Zeichen – rasch auf ein anderes Bio-
logikum oder sogar ein anderes Wirkkonzept zu 
wechseln. Man sollte sich jedoch der Gefahr be-
wusst sein, dass damit das abgesetzte Biologi-
kum im klinischen Alltag häufi g als «verbrannt» 
gilt, obwohl dies vielleicht gar nicht gerechtfer-
tigt ist. Auch setzen wir unsere Patienten durch 
einen zu leichtfertigen Wechsel potentiellen 
 neuen Nebenwirkungen aus und riskieren, dass 
sie Exazerbationen ihrer Grundkrankheit erlei-
den müssen. Umgekehrt kann es dadurch passie-
ren, dass Patienten eventuell hilfreiche Biologika 
aus Furcht vor Nebenwirkungen vorenthalten 
werden.
Da sich die klinischen Symptome bei Infusionsre-
aktionen trotz unterschiedlicher Mechanismen 
gleichen können, sollte anhand der Klinik nicht 
auf den Mechanismus geschlossen werden. Die alte 
Gells-Coombs Klassifi kation für Hypersensitivi-
tätsreaktionen (Typ I–IV) sollte bei der Beschrei-
bung von Reaktionen auf Biologika vermieden wer-
den: zum einen wird in dieser Klassifi kation jedem 
Typ ein bestimmter Mechanismus zugeordnet. 
Zum anderen sind die Mechanismen in Ihrer Dyna-
mik und ihren klinischen Zeichen und ihrem Ent-
stehungszeitraum so unterschiedlich, dass eine 
Zuordnung des Mechanismus anhand klinischer 
Zeichen suggeriert wird. Schlussendlich legt die 
Klassifi kation in 4 Typen nahe, dass es auch nur 
vier Mechanismen gibt. Anaphylaktische und ana-
phylaktoide Reaktionen gegenüber Biologika sind 
klinisch aber häufi g kaum unterscheidbar und 
können Resultat unterschiedlicher Mechanismen 
sein: cytokine release syndrome, CARPA, IgE- oder 
IgG – vermittelte Mastzelldegranulation können alle 
während oder innert einer Stunde nach Ende der 
Infusion entstehen und mit Exanthem, Blutdruck-
abfall und Bronchospasmus einhergehen, haben 
aber ein grundsätzlich unterschiedliches Prozede-
re bezüglich einer Reexposition gegenüber dem 
Biologikum.
Im Folgenden soll versucht werden, die verschie-
denen Pathomechanismen der immunvermittelten 
Nebenwirkungen von Biologika kurz zu umreissen. 
Die zugrundeliegenden Mechanismen sind teils in 
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humanen, teils in tierexperimentellen Studien er-
mittelt worden. Basierend auf den verschiedenen 
Pathomechanismen lässt sich eine gewisse Syste-
matik im zeitlichen Auftreten der Nebenwirkun-
gen erkennen. Umgekehrt kann anhand des Auf-
tretens der Nebenwirkung eine Wahrscheinlichkeit 
für einen der zugrundeliegenden Pathomechanis-
men abgeschätzt werden (Figur 1).
Für die Praxis ist es daher zu empfehlen, das 
Auftreten der Infusionsreaktion innerhalb eines 
Behandlungsschemas (bei erster oder späterer In-
fusion) zu bestimmen und zu beschreiben, ob die 
Reaktion schnell (innerhalb der ersten Stunde 
nach Ende der Infusion) oder verzögert (jenseits ei-
ner Stunde nach Ende der Infusion) eintritt.
Infusionsreaktionen bei Erstinfusion
Bei Infusionsreaktionen währende der Erstgabe 
handelt es sich um Interaktionen des Biologikums 
mit dem angeborenen Immunsystem. Diese primä-
re Mechanismen der Infusionsreaktionen sind di-
rekt mit der Pharmakodynamik, also dem Wirkme-
chanismus, des Moleküls verknüpft, welche durch 
präklinische Studien weitgehend bekannt sein 
sollten. In klinischen Studien mit neuen Biologika 
ist es daher auch möglich, Vorkehrungen zu treff en 
(z. B. Prämedikation, Infusionsgeschwindigkeit an-
passen) um Infusionsreaktionen zu vermeiden 
oder abzuschwächen. Ein Beispiel für eine Infusi-
onsreaktion bei Erstgabe, welche auf «cytokine re-
lease syndrome» beruht, ist MabThera 1. Die klini-
sche Symptomatik kann leicht an eine allergische 
Reaktion erinnern (Blutdruckabfall, Bronchospas-
mus, Pruritus) aber auch Fieber und Schüttelfrost 
enthalten. Der Zytokinausstoss kommt durch eine 
Interaktion des an B-Zellen gebundenen Antikör-
pers mit Fc-gamma Rezeptoren auf NK-Zellen zu-
stande, die hierauf Zytokine sezernieren. Dieser 
Mechanismus erklärt auch, warum bei Lymphom-
patienten vor allem jene mit hoher (B-Zell) Tumor-
last betroff en waren. Die Symptomatik der Erstin-
fusion kann durch Prämedikation (Paracetamol, 
Steroide) und Verlangsamung der Infusionsge-
schwindigkeit abgemildert werden. Der entschei-
dende Unterschied zu einer Antikörper-vermittel-
ten Nebenwirkung ist jedoch, dass bei diesem 
Wirkmechanismus bei Reexposition gegenüber 
dem Biologikum nicht zu einer Verstärkung der 
Reaktion, sondern in der Regel zu einer Abnahme 
in Häufi gkeit und Schwere führen. Mabthera sollte 
also nach Infusionsreaktionen bei der Erstgabe 
nicht leichtfertig abgesetzt werden. 
Bei der Complement Activation Related Pseudo-
allergy (CARPA), welche gut für die lipide For-
mulierung von Doxorubicin (Doxil®) untersucht 
wurde, kommt es zur Aktivierung des Komple-
mentsystems, welche dann zu einer Mastzelldegra-
nulation führt 2. Für Biologika, wurde dieser Me-
chanismus bis jetzt nicht beschrieben, aber es 
scheint möglich, dass Biologika, welche über ihren 
Fc-Teil die Komplementkaskade aktivieren können, 
auch CARPA induzieren können.
Andere mögliche Mechanismen für Infusionsre-
aktionen bzw. immunvermittelte Nebenwirkungen 
umfassen die Zielantigen-assoziierten Nebenwir-
kungen 3, den Faktor XII / Bradykinin contact acti-
vation pathway und direkte Mastzelldegranulation 
z. B. durch kationische zellpenetrierende Peptide 4. 
Aus der Rheumatologie sind uns Beispiele der Ent-
wicklung einer paradoxen Psoriasis unter anti-TNF 
Gabe bekannt 5, was wir als «cytokine imbalance 
syndrome» zusammengefasst haben. 
Reaktionen bei späterer Infusion
Infusionsreaktionen nach der zweiten oder einer 
späteren Infusion sollten immer verdächtig auf ei-
nen sekundären Mechanismus gewertet werden. 
Hierbei wird der Patient in der Regel während ei-
ner vorherigen Gabe des Biologikums sensibilisiert 
und bildet dann Antikörper (oder T-Zellen), die zu 
einer verstärkten Immunreaktion bei Reexposition 
führen. Bei den verzögerten Reaktionen (jenseits 
1 Stunde nach Ende der Infusion) kann es sich um 
T-Zell vermittelte Reaktionen vom verzögerten Typ 
(Typ IV) oder auch um eine Immunkomplex-ver-
mittelte Typ III Reaktion («Serumkrankheit») han-
deln, wie es für Infl iximab bereits gezeigt wurde 6. 
Da diese Reaktionen (insbesondere bei Reaktio-
nen innerhalb einer Stunde nach Ende der Infusi-
on) die gefürchtete IgE-vermittelte Anaphylaxie 
(Typ I) einschliessen kann, muss vor einer Reexpo-
sition eine ausführliche allergologische Abklärung 
durchgeführt werden (Fall 1). Auch nach bestmög-
lichem Ausschluss einer solchen sollte eine Reex-
position nur in einem geeigneten Zentrum mit Re-
animationsbereitschaft durchgeführt werden.
Die teilweise letalen Infusionsreaktionen bei 
Erstgabe von Cetuximab (ein anti-EGFR aus der 
Onkologie) stellen eine warnendes Beispiel hierfür 
dar. Retrospektiv konnte gezeigt werden, dass die 
betroff enen Patienten eine unbemerkte IgE Sensi-
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Schlussbemerkung
Es ist wichtig hervorzuheben, dass die hier 
vor gestellte Einteilung von Infusionsreaktio-
nen gegenüber Biologika und die beschriebe-
nen Abklärungsalgorithmen eine Hilfestel-
lung für Kliniker darstellen soll. Sie erhebt 
keinen Anspruch auf Vollständigkeit und ist 
nicht international anerkannt. Sie beinhaltet 
die bis heute — teilweise nur experimentell — 
gezeigten Mechanismen, die aber nicht alle für 
die heute verfügbaren i. v. Biologika relevant 
sind. Auch ist hervorzuheben, dass die Eintei-
lung auf Wahrscheinlichkeiten basiert und 
nicht absolut gesehen werden darf. Da die Ent-
wicklung immunmodulierender Biologika mit 
grossen Schritten voranschreitet, müssen wir 
damit rechnen, dass sich bei neuartigen Biolo-
gikaformaten auch neuartige Nebenwirkungs-
profi le zeigen werden, die eine Anpassung des 
o. g. Schemas und der Abklärungen notwendig 
machen wird. 
Es ist wichtig zu erwähnen, dass wir heut-
zutage verschiedene Werkzeuge haben, um die 
zugrundeliegenden Mechanismen einer Infusi-
onsreaktionen zu charakterisieren. In der 
Akutphase (60—120 min nach Beginn der Infu-
sion) gibt uns das Messen der Serumtryptase 
Auskunft über eine stattgehabte Mastzellde-
granulation. Die Messung von Zytokinen 
(z. B. IL-6) und Komplementverbrauch geben 
hilfreiche Zusatzinformationen. Inzwischen 
ist es jedoch auch möglich, für viele Biologika 
bilisierung gegen eine Zuckereinheit des Antikör-
pers (Galactose-α-1,3-Galactose) durchgemacht 
 haben 7, welche wahrscheinlich durch Zeckenbisse 
verursacht wurde. Da Cetuximab  Galactose-α-1, 
3-Galactose Reste auf dem Fab Fragment enthält, 
kam es bereits bei Erstgabe zu einer IgE-vermit-
telten anaphylaktischen Reaktion. Zwar werden 
bei modernen Biologika Galactose-α-1,3-Galactose 
 Epitope vermieden, jedoch muss bei Infusionsreak-
tionen neuer Biologika auch in Zukunft an die Mög-
lichkeit einer vorgängigen Sensibilisierung ge-
dacht werden. 
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Anti-Drug Antikörper bestimmen zu lassen, 
welche bei beiden oben vorgestellten Fällen 
wichtige Informationen geliefert haben. Es be-
steht jedoch generell die Gefahr eines falsch 
negativen Ergebnisses für anti-drug Antikör-
per Messungen bei Patienten, die noch zirku-
lierendes Biologikum aufweisen. Daher kann 
es hilfreich sein, einen in vitro Basophilen 
Akti vierungstest durchzuführen.  Insbesondere 
ist aber die intradermale Testung von Biolo-
gika von hoher Relevanz. Im zweiten Beispiel 
hatte die Kombination dieser Tests — insbeson-
dere aber die intradermale Testung — einen ho-
hen negativen prädiktiven Wert für das Auftre-
ten einer erneuten Reaktion auf Actemra. Die 
Patientin konnte am Ende weiter von einer po-
tenten Therapie profi tieren.
26
Schwerpunkt Cases
Sandoz: Der weltweit 
führende Pionier für 
Biosimilars
Mit über 50 % Anteil am globalen Biosimilar-Markt in mehr als 60 Ländern 
ist Sandoz das weltweit führende Unternehmen bei Biosimilars. Basis für den 
Erfolg bei der Entwicklung und Herstellung der Sandoz-Biosimilars ist die 
jahrzehntelange Expertise auf dem Gebiet der Biotechnologie. Als Teil des 
Novartis Konzerns besitzt Sandoz herausragende interne Kompetenzen in 
analytischen Verfahren zur Charakterisierung von Arzneimitteln. Entsprechend 
werden alle Biosimilars von Sandoz in eigenen Produktionsanlagen in Europa 
hergestellt. In der Schweiz sind mit Omnitrope®, Binocrit® und Zarzio® drei 
Sandoz Biosimilars zugelassen.
Sandoz Biosimilars stehen für 
Knowhow und Qualität
Fallbeschreibung
Ein 70-jähriger Patient stellte sich aufgrund einer 
neu aufgetretenen Schwäche beim Hausarzt vor. 
Vorbekannt waren ein Diabetes mellitus unter 
 Metformin, Übergewicht und eine Dyslipidämie 
unter Atorvastatin seit 2 Jahren. Das  ursprüngliche 
Körpergewicht betrug ca. 84 kg. Etwa 1 Woche vor 
der Konsultation kam es zu einer rasch progredien-
ten, schmerzlosen und beinbetonten Schwäche. Die 
Gehstrecke war erstmals leicht eingeschränkt. Be-
gleitend bestand ein ungewollter Gewichtsverlust 
von ca. 5 kg. Bei Persistenz der Beschwerden er-
folgte 3 Wochen nach Symptombeginn eine Hos-
pitalisation in einem peripheren Spital. Bei Eintritt 
bestand eine proximal und beinbetonte Tetrapa-
rese (minimaler Kraftgrad: Beine 2–3/5, Arme 3/5). 
Aufstehen aus dem Sitzen war nur mit Hilfe der 
Arme möglich. Der Zehenstand war gut möglich, 
die distale Kraft der Arme höchstens minimal re-
duziert, der Schluckakt war unauff ällig. Muskel-
atrophien fanden sich keine. Der PSR war bds. 
schwach, die restlichen Refl exe nicht auslösbar, 
die Sensibilität war normal, Pyramidenbahn-
zeichen fanden sich keine. Ein EKG, Thoraxröntgen 
und eine Abdomensonographie waren unauff ällig. 
Das Kreatinin war bei 40 µmol/l erniedrigt. ASAT 
395 U/l bzw. ALAT 229 U/l waren deutlich, die 
Creatinkinase (CK) bei 12 253 U/l massiv und die 
Statine – 
nicht ganz so harmlos
CK-MB bei 496 U/l moderat erhöht. CRP und TSH 
waren normal. 
In der Annahme einer Statin-induzierten Rhab-
domyolyse wurde Atorvastatin sistiert. In der fol-
genden Woche zeigten sich jedoch kein relevanter 
Rückgang der CK und keine Verbesserung der 
Kraft. Nach Rücksprache mit uns erfolgte im Hin-
blick auf eine mögliche Myositis eine Ausweitung 
der Diagnostik. ANA waren negativ, die anti-HMGCR 
(3-hydroxy-3-methylglutaryl-Coenzym-A-Reduk-
tase)-Antikörper des Myositis-Panels waren posi-
tiv. Die blind erfolgte Biopsie des M. biceps femoris 
rechts zeigte viele atrophe Muskelfasern und Fa-
sern im Zerfallsstadium mit fl orider Myophagie 
ohne entzündliche Infi ltrate, vereinbar mit einer 
nekrotisierenden Myopathie (Abb. 1).
In Zusammenschau der Klinik, der stark erhöh-
ten CK, dem Nachweis von anti-HMGCR und der 
 typischen Histologie konnte die Diagnose einer 
 Statin-assoziierten anti-HMGCR-positiven nekroti-
sierenden Myopathie gestellt werden. Eine Therapie 
mit 60 mg Prednison wurde eingeleitet mit nach-
folgend rascher Regredienz der CK (Abb. 2). Es er-
folgte eine Verlegung in eine Rehabilitationsklinik, 
das Körpergewicht lag bei 76 kg. Bei jedoch in der 
PD Dr. Sabine Adler
Universitätsklinik für Rheumatologie, 
Immunologie und Allergologie (RIA), 
Inselspital, Bern
Dr. Luca Seitz
Universitätsklinik für Rheumatologie, 
Immunologie und Allergologie (RIA), 
Inselspital, Bern
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Abb. 1: Biopsie des M. biceps femoris rechts (freundlicherweise zu Verfügung 
 gestellt durch Prof. Dr. med. Kai Rösler, Neuromuskuläres Zentrum, Universitäts-
klinik für Neurologie, Inselspital Bern und Dr. med. Ekkehard Hewer, Institut 
für Pathologie der Universität Bern)
Folge weiterer Abnahme der Armkraft und anstei-
gender CK erfolgte nach nur einer Woche die Weiter-
verlegung in unser Zentrum zur Re-Evaluation.
Bei Eintritt in unsere Klinik betrug die Geh-
strecke 200 m an einem Gehstock, Aufstehen war 
nur mit Zuhilfenahme der Arme möglich, Schluck- 
oder Atemprobleme bestanden keine. Bei Nachweis 
von erhöhtem Troponin-T (960 ng/l, Cut-Off  14 ng/l) 
war eine Echokardiographie bis auf eine diasto-
lische Dysfunktion bei LV-Hypertrophie normal. 
Ein MRI-Herz war unauff ällig. Prednison wurde 
bei erneut regredienter CK auf 50 mg /d reduziert, 
und es erfolgte eine Rückverlegung in die Rehabili-
tationsklinik. In der Folge kam es nur zu einem 
 zögerlichen Abfallen der CK, so dass zusätzlich 
 Azathioprin (AZA) 100 mg/d begonnen wurde. Bei 
Austritt aus der Rehabilitation nach weiteren sechs 
Wochen lag die CK bei ca. 3000 U/l, die Gehstrecke 
am Rollator hatte sich auf 350 m verbessert, die 
Kraft der proximalen Extremitätenmuskulatur war 
jedoch praktisch unverändert. Zudem kam es im 
Verlauf zu ausgeprägten Muskelatrophien und ei-
ner weiteren Gewichtsabnahme auf 66 kg.
In der Annahme einer persistierenden infl am-
matorischen Aktivität wurde ca. 4 Monate nach 
Auftreten der ersten Symptome bzw. 3 Monate 
nach Therapiebeginn mit Prednison zusätzlich 
 Rituximab (RTX) 2x1g im Abstand von 14 Tagen 
verabreicht. Es erfolgte weiterhin eine konsequente 
Physiotherapie mit Heimprogramm. In der Folge 
war die CK stetig regredient mit begleitender Zu-
nahme der Kraft. 6 Monate nach Therapiebeginn 
war der Patient im Alltag wieder selbständig, die 
Gehdistanz am Rollator betrug 3 Kilometer, die 
Muskel atrophien waren regredient, das Gewicht 
betrug 76 kg und die CK ca. 1000 U/l. Prednison 
konnte erstmals unter 20 mg/d reduziert werden. 
8 Monate nach Therapiebeginn war die Kraft sub-
jektiv normal, die Ausdauer noch leicht reduziert, 
das Gewicht lag bei 82 kg, die CK war noch mini-
mal erhöht. Im weiteren Verlauf kam es zur voll-
ständigen Normalisierung der CK und der Kraft. 
Prednison wurde schrittweise reduziert und ca. 
17 Monate nach Behandlungsbeginn sistiert, AZA 
wurde nach weiteren 4 Monaten auf 50 mg/d redu-
ziert und ca. 27 Monate nach Behandlungsbeginn 
gestoppt. Nach Stopp der Therapie kam es in den 
nachfolgenden 4 Monaten zu keiner Verschlechte-
rung der Kraft, ein CK-Verlauf liegt bisher nicht vor. 
Krankheitsbild
Innerhalb der idiopathischen infl ammatorischen 
Myositiden (IIM) bilden die immun-mediierten nek-
rotisierenden Myopathien (IMNM), auch nekrotisie-
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Abb. 2: Verlauf der Creatin-
kinase bzw. Kreatinin 
























rende autoimmune Myopathien (NAM) genannt, 
eine relativ neue Gruppe 1. 2004 wurden Klassifi ka-
tionskriterien der IMNM publiziert, darin wird v.a. 
die Muskelbiopsie als wegweisend für die Diff eren-
zierung gegenüber anderen Myositiden gewertet 2. 
Die Kriterien einer zu IMNM passenden Muskel-
biopsie sind dabei streng defi niert, typisch wären 
viele nekrotische und atrophe Muskelfasern mit 
Myophagie, fehlenden oder nur spärlichen lympho-
zytären Zellen und vermehrter MHC-I Expression 
auf Muskelfasern 2. Ein ähnliches histologisches 
Bild fi ndet sich auch bei medikamentös induzierten 
Myopathien, Hypothyreose und genetischen Myo-
pathien, selten auch beim Antisynthetasesyndrom 
oder bei der Systemsklerose 3. Bei ca. 20–30 % der 
Antikörper-positiven IMNM fi nden sich zudem in-
fl ammatorische Infi ltrate 4, 5. Zu den IMNM werden 
anti-SRP (signal recognition particle) bzw. anti-HM-
GCR positive Myositiden, sowie Fälle ohne Antikör-
pernachweis gezählt (ca. 30 %), dabei wurden Asso-
ziationen mit HIV/HCV, Malignomen, aber auch 
Konnektivitiden bzw. sog. idiopathische Formen be-
schrieben 6, 7. IMNM sind seltene Erkrankungen, die 
Häufi gkeit wird bei ca. 3–20 % aller IIM angege-
ben 6, 8, wobei deren Inzidenz ca. 1–19/Million/Jahr 
und Prävalenz ca. 2–34/100 000 betragen. 
Anti-HMGCR bei Patienten mit IMNM wurde 
erstmals 2010 identifi ziert und bei ca. 6 % aller IIM 
nachgewiesen 6, 11. Die Nomenklatur ist uneinheit-
lich und wird z. B. in Abhängigkeit einer vorgän-
gigen Statin-Exposition als Statin-assoziierte/
-in duzierte bzw. Statin-naive anti-HMGCR-positive 
nekrotisierenden Myopathie bezeichnet. Der Begriff  
Statin-induzierte IMNM ist ebenfalls geläufi g. 
Bei Nachweis von anti-HMGCR fi ndet sich in 44–
67 % der Fälle eine vorgängige Statin-Exposition, in 
einer chinesischen Studie gar nur in 14 % 10, 11, 12. Da 
in gewissen Nahrungsmitteln Substanzen enthal-
ten sein können, die in Wirkung und chemischer 
Struktur den Statinen nahe stehen, schliesst eine 
anamnestisch fehlende Pharmakotherapie mit Sta-
tinen eine entsprechende  Exposition nicht sicher 
aus. Im Falle von Rotschimmel-Reis ist der Inhalts-
stoff  Monacolin K sogar identisch mit Lovastatin 13. 
Entsprechende Produkte sind in der Schweiz nicht 
zugelassen 14, werden jedoch im Internet als natürli-
che Lipidsenker angeboten. Bei Statin-Exposition 
ist die Diff erenzierung zu einer toxischen Myopa-
thie wichtig, bei der nach Absetzen des Statins in 
der Regel eine rasche Restitutio zu erwarten ist und 
anti-HMGCR fehlen. Toxische und entzündliche 
Komponenten können auch kombiniert vorliegen.
Die Pathogenese der Erkrankung ist unklar, ev. 
besteht ein Zusammenhang mit der Hochregulati-
on der HMGCR-Expression unter Statinen 15. Die Er-
krankung kann auch Jahre nach Beginn des Sta-
tins beginnen, in einer Serie durchschnittlich nach 
3 Jahren, in  > 85 % der Fälle nach  > 6 Monaten 16, 
oder gar lange Zeit nach Absetzen des Statins auf-
treten. Gewisse HLA-II Allele sind mit einem er-
höhten Erkrankungsrisiko assoziiert 17. Das ver-
mutlich erhöhte Risiko eines Malignoms steht evtl. 
in Zusammenhang mit der Hochregulation von 
HMGCR in gewissen Tumorzellen 18, 19. Ein generel-
les Tumor-Screening wird aufgrund einer Assozia-
tion von Malignomen in 13–36 % diskutiert 20. Ge-
wisse Serien konnten dies jedoch nicht bestätigen 20.
Für den Nachweis von anti-HMGCR existieren 
qualitative Tests in Antikörper-Panels und ein 
quantitativer ELISA. Bisher konnte eine Pathogeni-
tät der Antikörper nicht nachgewiesen werden, bei 
Korrelation zwischen Krankheitsaktivität und An-
tikörper-Titer wird dies jedoch suggeriert, entspre-
chend ist der ELISA zu bevorzugen 10, 21. Die Sensi-
tivität/Spezifi tät dieses Assays liegt bei 94 % 
bzw. 99 %, als Goldstandard diente die Immun-
präzipitation 22, 23. Die hohe Spezifi tät wurde ange-
zweifelt 24, 25, da der Nachweis von anti-HMGCR z. B. 
auch in Patienten mit Poly- und Dermatomyositis 
bzw. Einschlusskörperchenmyositis beschrieben 
wurde 24, 26. Bisherige Kriterien der IIM berücksich-
tigen serologische Resultate gar nicht oder nur 
marginal. Die vermehrte Berücksichtigung der 
Anti körper bei zukünftigen Kriterien der IIM wird 
propagiert 27, 28, und könnte die Klassifi kation sol-
cher Fälle vermutlich vereinfachen. 
Die klassische Präsentation einer IMNM ist eine 
schwere, rasch progrediente, proximal betonte 
Tetra parese mit stark erhöhter CK, in ca. 10–20 % 
 extramuskulären Symptomen sowie eher hart-
näckigem Therapieverlauf 7, 8. Bezüglich der anti- 
HMGCR-positiven Myopathie zeigte sich zuletzt ein 
diff erenzierteres Bild. Das Leitsymptom ist meis-
tens eine proximal betonte Schwäche, Einzelfälle 
zeigen prädominant Myalgien ohne Paresen oder 
werden zufällig durch eine erhöhte CK identifi -
ziert 10. In einer Serie war der Beginn in ca. 65 % sub-
akut (< 6 Monate) und in ca. 35 % langsam progre-
dient über Monate bis Jahre, in Einzelfällen wurde 
deshalb initial eine hereditäre Myopathie vermu-
tet 10. Andere Serien beschreiben den Beginn prädo-
minant als akut 6. Bzgl. Paresegrad gibt es eine 
grosse Variabilität, einerseits milde, praktisch sub-
klinische Verläufe bis hin zu schwer ausgeprägten 
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Tetraparesen (Kraftgrad ≤ 3/5) in 24–75 % 10, 29. Die 
Paresen sind in ca. 70 % bein- und immer proximal 
betont, selten lateralisiert und betreff en in ca. 50 % 
die Nackenmuskulatur; eine Dysphagie tritt in 
20–60 % und ausgeprägte Muskelatrophien in 20–
40 % auf; eine Beteiligung der Gesichtsmuskulatur 
wurde beschrieben 6, 10, 29. Myalgien fi nden sich bei 
20–75 % 6, 10. Verglichen mit anderen IIM treten ext-
ramuskuläre Manifestationen selten auf: Gewichts-
verlust ca. 20 % (bei Dysphagie und/oder Muskelat-
rophie); Raynaud-Phänomen 0–13 %; interstitielle 
Lungenerkrankungen in 2–7 %; Arthralgien in 
ca. 10 %; eine kardiale Beteiligung scheint sel-
ten 6, 10, 29. In Einzelfällen werden kutane Manifestati-
onen einer Dermatomyositis beschrieben 29. Inwie-
weit es sich dabei noch um eine IMNM handelt, wird 
kontrovers diskutiert 24.
Das CRP ist in ca. 20 % erhöht (bis 78 mg/ml be-
schrieben), die CK liegt initial bei ca. 2000–
35 000  U/l, durchschnittlich 6000–10 000 U/l, in 
Einzelfällen < 1000 U/l 10, 11, 29. Eine Elektromyogra-
phie (EMG) zeigt häufi g ein myopathisches Muster 
und das Muskel-MRI zeigt meistens ein Ödem der 
betroff enen Muskeln, je nach Krankheitsstadium 
auch eine fettige Degeneration bzw. Muskelatrophi-
en 30. Die typische Histologie wurde bereits erwähnt. 
Bisher existieren keine kontrollierte Studien 
bzgl. Therapie. Diese erfolgt ähnlich wie bei ande-
ren IIM, es gibt jedoch einige Unterschiede. IMNM 
benötigen häufi ger eine aggressive, langandauern-
de und kombinierte Immunsuppression und kön-
nen auch unter etablierten Therapieschemata resis-
tent verlaufen 7, 31. Jüngere und Patienten ohne 
Statin-Exposition wurden als Risikopatienten für 
schwere und therapieresistente Verläufe identifi -
ziert 21, 32. Verwendete Therapeutika sind Glucocorti-
coide, AZA, Methotrexat (MTX), Cyclosporin (CyA), 
Mycophenolat (MMF), Cyclophosphamid, RTX und 
i. v. Immunglobuline (IVIG), selten wird die Plasma-
pherese eingesetzt 8, 10. Aufgrund der variablen Ver-
läufe wird ein individuelles Therapie-Konzept benö-
tigt. In seltenen, sehr milden  Fällen wurden 
Remissionen ohne Therapie beobachtet 10. Initial 
wird praktisch immer mit Glucocorticoiden begon-
nen, zumeist 1  mg/kg Körpergewicht, und nach 
ca. 3–4 Wochen schrittweise reduziert 10, 29. Inwie-
weit eine Normalisierung der CK vor Reduktion der 
Glucocorticoide abgewartet werden sollte, ist un-
klar. Häufi g ist das Ansprechen auf Glucocorticoide 
nur moderat 6, 7, weshalb früh im Verlauf bzw. gleich 
zu Beginn häufi g MTX, AZA, CyA oder MMF in ab-
steigender Häufi gkeit hinzugefügt wird 10, 33. Bei feh-
lender oder zu langsamer Besserung innert der ers-
ten 2–3 Monate wird die Therapie z. B. um IVIG oder 
RTX ergänzt. Bei schwer betroff enen Patienten mit 
hochgradigen Paresen wird teilweise von Beginn an 
eine Triple-Therapie (insb. Prednison, MTX/AZA, 
IVIG) eingesetzt 10. Dies wird von gewissen Autoren 
als ideale initiale Therapieform für die ersten drei 
Monate angesehen 34. Es sind auch Fälle publiziert, 
die gut auf Monotherapie mit IVIG ansprechen 35. 
RTX zeigte in Fallserien von anti-SRP positiven 
IMNM hervorragende Resultate, wobei die Wirkung 
nach ca. zwei Monaten einsetzte, 12–18 Monate an-
hielt und steroidsparend wirkte 36. Inwieweit dies 
auch auf anti-HMGR positive IMNM übertragbar ist, 
ist aktuell noch unklar. Aufgrund bisheriger Erfah-
rungen ist von einer langen Therapiedauer auszuge-
hen, diese betrug in einer Fallserie bei Studienende 
durchschnittlich 34.1 ± 40.8 Monate, dabei konnte 
kein Patient eine Therapiepause von  > 1 Jahr ohne 
Rezidiv überstehen 10. Eine Reexposition mit Stati-
nen sollte unterbleiben wie die bisher publizierten 
Fälle mit jeweiligen Rezidiven belegen 37. 
Diskussion
Bei unserem Patienten konnte die korrekte Diag-
nose bereits ca. 1 Monat nach Symptombeginn ge-
stellt und eine Monotherapie mit Prednison begon-
nen werden. Trotzdem kam es im weiteren 
Krankheitsverlauf zu einer letztendlich schweren 
Tetraparese mit massiven Muskelatrophien. Mögli-
cherweise war der initiale Verlauf der CK durch 
die rasch abnehmende Muskelmasse partiell ver-
fälscht. Das Therapieansprechen war zu Beginn 
suboptimal, was gut zum Krankheitsbild passt. 
Unter Prednison/AZA fi el die CK zwar weiter ab, 
die Kraft verbesserte sich aber kaum und die Atro-
phien nahmen weiter zu, so dass zu diesem Zeit-
punkt eine höhere Dosis von AZA möglicherweise 
hilfreich gewesen wäre. Rückblickend wäre auch 
eine Dreierkombination (z. B. Prednison plus AZA 
oder MTX plus IVIG oder RTX) von Beginn an ge-
rechtfertigt gewesen, dies in Kongruenz mit Daten 
von bisherigen Fallserien 10, 34. Die Therapie mit RTX 
schien ca. 2 Monate nach Verabreichung eine rasch 
einsetzende Wirkung zu zeigen. In der Folge kam 
es zu einer kompletten Restitutio ad integrum. 
Dies entspricht einem sehr favorablen Verlauf, zei-
gen doch viele Fälle keine komplette Normalisie-
rung der Kraft bzw. CK, zudem war die Behand-
lungsdauer eher kurz. Ca. 2,5 Jahre nach RTX bzw. 
ca. 4 Monate nach Stopp von AZA bestand zuletzt 
unverändert eine klinische Remission. Aufgrund 
bisheriger Erfahrungen würde ein Rezidiv innert 
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12 Monaten nach Therapie-Stopp wenig erstaunen. 
z. B. 10, 37 Entsprechend sind regelmässige klinische 
und laborchemische Kontrollen nach Beendigung 
der Therapie zu empfehlen. Zur Beurteilung des 
Rezidivrisikos wäre ggf. die erneute Bestimmung 
des Antikörpers interessant. Eine Statin Reexposi-
tion ist weder erfolgt noch vorgesehen. 
Das diagnostische Vorgehen war eher unge-
wöhnlich, da aufgrund fehlender Möglichkeiten ini-
tial keine MRI oder EMG durchgeführt wurden. 
Wenn möglich sollte bei Verdacht auf eine IIM im-
mer ein Muskel-MRI erfolgen. Eine mittels MRI 
identifi zierte Biopsiestelle hilft, falsch-negative 
Muskelbiopsien zu vermeiden. Sollte die Biopsie 
blind durchgeführt werden müssen, empfi ehlt sich 
die Biopsie der typischerweise betroff enen Muskel-
gruppen am Oberschenkel, insb. M. vastus media-
lis oder lateralis. Bei fehlendem Antikörpernach-
weis kann ein Ganzkörper-Muskel-MRI zudem 
wertvolle Informationen zur Diff erenzierung von 
Muskeldystrophien vs. IIM liefern. Dies ist insofern 
relevant, da bei gewissen hereditären Erkrankun-
gen in der Muskelbiopsie auch entzündliche Infi lt-
rate nachgewiesen werden können, dabei sind z. B. 
Dysferlinopathien, Calpainopathien oder die Fa-
zioskapulohumerale Dystrophie erwähnenswert 38. 
Die elektrophysiologische Untersuchung dient ei-
nerseits dem Nachweis myopathischer Muster, ist 
im diff erentialdiagnostischen Prozess aber auch 
zur Abgrenzung gegenüber Neuropathien hilfreich. 
Eindrücklich ist der Verlauf des Kreatinins in 
Abhängigkeit der Muskelmasse. Es empfi ehlt sich, 
für die Berechnung der glomerulären Filtrationsra-
te Kreatinin-Werte vor Krankheitsbeginn zu be-
rücksichtigen. Dass trotz stark erhöhtem Tropo-
nin-T (TnT), zu keinem Zeitpunkt Hinweise für 
eine kardiale Beteiligung bestanden und ein Herz-
MRI unauff ällig war, ist bemerkenswert. Mögli-
cherweise war die Sensitivität des Herz-MRI zu 
niedrig um einen subklinischen Befall des Myo-
kards zu erfassen. Es gibt jedoch Hinweise, dass 
TnT in kleinen Mengen in regenerierender Skelett-
muskulatur gebildet wird 39. Im Gegensatz dazu 
scheint Troponin-I (TnI) tatsächlich kardioselektiv 
zu sein, wobei hier die höhere Sensitivität des 
TnT-Assays als Ursache der Diskrepanz diskutiert 
wurde 40. Mittlerweile existieren bzgl. Detektions-
grenze jedoch sensitivere TnI-Assays 41. Verglei-
chende Untersuchungen von hoch sensitiven TnT- 
und TnI-Assays bei IIM-Patienten sind uns nicht 
bekannt. Da bei IIM kardiale Manifestationen, 
insb. Herzinsuffi  zienz und Rhythmusstörungen, 
eine relevante Mortalität bedingen 42, empfi ehlt es 
sich, unverändert ein erhöhtes TnT ernst zu neh-
Fazit
 ■ Aufgrund der hohen Variabilität der Klinik 
sollte bei unklaren Paresen oder Myalgien 
mit deutlicher CK-Erhöhung auch an eine 
immun-mediierte nekrotisierende Myopa-
thie gedacht werden 
 ■ Auch bei Patienten ohne Statin-Therapie 
kann eine anti-HMGCR-positive nekrotisie-
rende Myopathie auftreten
 ■ Eine forcierte, kombinierte Immunsuppres-
sion erscheint zur Remissionsinduktion 
und langfristigen Remissionserhaltung als 
Initialtherapie gerechtfertigt
men und wenn möglich durch einen TnI-Assay be-
stätigen zu lassen. Mögliche Vorgehensweisen bei 
erhöhtem Troponin bei neuromuskulären Erkran-
kungen wurden publiziert 40. Für anti-HMGCR-po-
sitive Fälle im Speziellen gibt es bezüglich kardia-
le Manifestationen noch ungenügende Daten. 
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tion nicht verabreicht werden. TB: Abklärung auf TB-Infektion vor Therapiestart. Einleitung antituberkulöse Therapie bei latenter TB vor Therapiestart. Reversibles posteriores Leukoenzephalopathie Syndrom. Maligne Tumoren. Über-
empndlichkeitsreaktionen (einschliesslich Anaphylaxie und Angioödem). Immunisierungen: Keine Verabreichung von Lebendimpfstoffen während der Behandlung mit Stelara®. Kombination mit immunsuppressiver Begleittherapie, 
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BEWEG DICH!
1
Langfristige Erfolge in der Therapie von Psoriasis-Arthritis mit nur 4 Injektionen pro Jahr a,2,3
PHALP/STE/1216/0002
Fallbeschreibung
Der 80-jährige Patient begab sich wegen Schmer-
zen am rechten Daumengrundgelenk in hausärzt-
liche Behandlung. In der Anamnese waren eine 
9-monatige antituberkulöse Behandlung in der Ju-
gend, ein Diabetetes mellitus und eine mittel-
schwere Niereninsuffi  zienz bekannt. Seit mehr als 
50 Jahren wurden hobbymässig Aquarien gehalten. 
Im Schmerzbereich bestand eine kleine Wunde in 
Abheilung, welcher sich unser Patient drei Wochen 
zuvor zugezogen hatte. Zudem war eine papulöse 
Veränderung zu sehen, aus der sich in der Folge 
eine «weissliche» Substanz entleerte. Es wurde 
eine topische Behandlung mit einem Antibiotikum 
begonnen. Die lokale Druckschmerzhaftigkeit um 
das Daumengrundgelenk nahm aber zu, und es 
manifestierten sich erythematöse Veränderungen 
über einzelnen Fingern rechts neben Schmerzen 
des Handgelenkes und der Langfi ngergrund- und 
-mittelgelenke rechts. Unter Annahme eines ent-
zündlich-rheumatischen Geschehens und insbe-
Unilaterale Polyarthritis 
nach einem Weihnachtsgeschenk
sondere einer Kristallarthropathie wurde mit 
Prednison behandelt, worauf die Schmerzen und 
die Hautveränderungen rasch verschwanden.
Beim rheumatologischen Erstkontakt zeigte sich 
unter Prednison 40 mg /d eine Schwellung des Han-
drückens rechts, in Übereinstimmung mit der Bild-
gebung einer Tenosynovitis der Strecksehnen ent-
sprechend (Abb. 1). Unter kontinuerlicher Reduktion 
des Prednisons wurde eine Arthritis des Handge-
lenkes rechts manifest, wobei eine Ziehl-Neel-
sen-Färbung wie auch eine Mykobakterienkultur 
des Gelenkpunktats negativ waren (Tab. 1). Im Ver-








Abb. 1: Tenosynovitis 4. Strecksehnenfach (T2 transversal)
Tabelle 1: Untersuchungsbefunde Aspirat 
Handgelenk rechts




(auch nach 8 Wochen)
Bakterien-Kultur negativ
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Abb. 5: Säurefeste Stäbchenbakterien mit Histiozyten im Hintergrund (Extensoren-
sehnenscheide, Ziehl-Neelsen-Färbung)
Abb. 2: Synovitis PIP-Gelenk II; papulöse und gering ulzeröse Hautveränderungen
Abb. 4: Synovitis MCP-Gelenk V und Flexorensehnenscheiden (T1 fat sat transver-
sal mit i.v. Gadolinium)
Abb. 3: Synovitis PIP-Gelenk II und Flexorensehnenscheide Dig. IV (T1 
fat sat transversal mit i.v. Gadolinium)
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kleinere papulöse und gering ulzeröse Veränderun-
gen am Handrücken und an den Fingerdorsalseiten 
(Abb. 2), zudem manifestierten sich Synovitiden der 
Fingergelenke und der Streck- und Beugesehnen 
(Abb. 3 und 4) wie auch eine Bursitis olecrani rechts. 
Die Entzündungsparameter blieben negativ. Aus 
der Bursa entleerte sich Pus, womit die klinische 
Verdachtsdiagnose einer Mycobacterium-marinum-
Infektion schlussendlich doch wie folgt bestätigt 
werden konnte: Nachweis säurefester Stäbchen mit-
tels Ziehl-Neelsen-Färbung, PCR-Nachweis von My-
cobacterium marinum und im Verlauf auch kultu-
reller Nachweis (Tab. 2). Probeexzisionen der Bursa 
olecrani und einer Extensorensehnenscheide 
(Abb. 5) sicherten die Diagnose zudem histologisch.
Nach einem Débridement mit Synovektomien und 
einer Bursektomie wurde mit einer 3er-Kombinati-
on von Ethambutol, Rifampicin und Clarithromyin 
über 2 Monate behandelt, gefolgt von einer 2er-Kom-
bination von Clarithromycin und Moxifl oxacin.
Diskussion
Mycobacterium marinum ist ein säurefestes und 
nichttuberkulöses Stäbchen (atypisches Mykobak-
terium), welches ubiquitär in Salz- und Süsswasser 
vorkommt und sich langsam vermehrt. Es befällt 
Fische (Fischtuberkulose), aber auch andere Kalt-
blüter wie Amphibien, Schildkröten und Schlan-
gen  1, 2, 16. Die Inzidenz beim Menschen wird mit 
0.04 bis 0.27 pro 100.000 angegeben  3, 16. M. ma-
rinum wurde erstmals 1926 als Todesursache ei-
nes Fisches in einem Aquarium in Philadelphia 
(USA) beschrieben. 1951 wurde es als Verursacher 
von Hautläsionen bei Schwimmern in Schweden er-
kannt  2, 3, 16. Die Inzidenz ist unabhängig vom Im-
munstatus, hingegen sind der klinische Verlauf 
und das Outcome bei Immunsupprimierten 
schlechter  3, 4, 16.
Die Infektionsquelle sind daher kontaminiertes 
Wasser und befallene Tiere. Die Übetragung auf 
den Menschen erfolgt durch Kontakt mit Aquarien 
und Fischtanks, beim Schwimmen in kontaminier-
tem Wasser oder beim Umgang mit infi zierten Fi-
schen (Fischverarbeitung). Die Chlorierung hat die 
Zahl von in Schwimmbädern erworbenen Fällen 
reduziert  5, 6. Eine Übertragung von Mensch zu 
Mensch ist nicht bekannt. Die Eintrittspforte beim 
Menschen sind Verletzungen der Haut.
Die kutanen Veränderungen sind variabel und 
entwickeln sich gewöhnlich langsam. Hierzu gehö-
ren erythematöse Papeln, welche sich zu Granulo-
men, Abzessen oder Ulzera entwickeln können 
und über Monate persistieren. Hautläsionen kön-
nen einzeln auftreten, sind aber mehrheitlich mul-
tipel. Sie sind unabhängig vom Immunstatus. Im 
Zusammenhang mit Aquarien oder direktem Kon-
takt mit Tieren (Fischen) sind vor allem die Finger 
bzw. die Hand betroff en, bei Infektionen in 
Schwimmbädern vor allem die Ellbogen oder unte-
ren Extremitäten. Die Inkubationszeit beträgt 
3  Wochen bis 9 Monate  7. Das Wachstum ist bei 
30° C optimal (nur geringes Wachstum bei 37° C). 
Dies mag ein Grund sein, dass sich die Infektion 
nach der Übertragung in erster Linie in der Haut 
lokalisiert und dort gerne verbleibt  8. 
Weitere Manifestationsformen umfassen einen 
sporotrichoiden Verlauf mit Ausbreitung über die 
lymphatischen Gefässe oder eine Beteiligung tie-
ferer Strukturen mit dem Bild von Tenosynovi-
tiden, Arthritiden, Bursitiden und Osteomyeli-
tiden. Ein solcher Befall kann zu Schäden an 
Gelenken oder Sehnen führen. Systemische Dis-
seminationen sind die Ausnahme und wurden 
 bisher erst bei immunsupprimierten Patienten 
 beschrieben (nach Organtransplantationen, unter 
TNF-Hemmern). Einige Fallbeschreibungen von 
M.-marinum-Infektionen unter Anti-TNF-Therapie 
weisen auf eine raschere Ausbreitung und schwe-
rere Verläufe hin 8. 
Bei der Abklärung ist die Befragung nach mög-
lichem Kontakt (Aquarium) entscheidend. Die Hau-
terscheinungen sind oftmals nur gering ausge-
prägt und nicht spezifi sch. Zur Sicherung der 
Diagnose sind folgende Untersuchungen von Wich-
tigkeit: 
Tabelle 2: Untersuchungsbefunde Sekret 
Bursa olecrani rechts





Mykobakterien-Kultur M. marinum nachweisbar
Bakterien-Kultur negativ
Fortbildung und Informationen für Fachleute 6 | 2017
36
Schwerpunkt Cases
Die Ziehl-Neelsen-Färbung ist nur in 30 % posi-
tiv. Oft kann die Diagnose erst mittels Kultur und /
oder PCR gestellt werden. Die Kultur ist in 70–80 % 
positiv, wobei diese Ausbeute bei korrekter Ent-
nahme und Lagerung der Probe noch gesteigert 
werden kann. Als Probe eignen sich Biopsien befal-
lener Haut, Synoviumbiopsien und aspirierte Flüs-
sigkeit aus Gelenken und Bursen. Die Probe 
(grösstmögliches Volumen) muss vor Beginn einer 
antibiotischen Behandlung entnommen werden 
und in einem sterilen Gefäss ohne Fixations- oder 
Konservierungsmittel aufbewahrt werden. Bei 
Verzögerung des Transports in das Labor soll die 
Lagerung bei 4° C erfolgen und der Mikrobiologe 
auf die Verdachtsdiagnose aufmerksam gemacht 
werden, sodass die Kultur bei 30° C angelegt wird 8. 
Die histologische Untersuchung führt in nur 
50 % der Fälle zur Diagnose, abhängig vom Alter 
der Läsionen 8. Während der ersten Monate sind 
unspezifi sche entzündliche Infi ltrate vorhanden, 
später sind häufi g Granulome mit mehrkernigen 
Riesenzellen zu fi nden. Granulome sind aber 
unspezifi sch. Die Färbung für säurefeste Stäbchen 
soll auch in den histologischen Präparaten ver-
sucht werden, wobei der Nachweis aber häufi g 
nicht gelingt  8, 9. 
Die Behandlung einer M.-marinum-Infektion 
umfasst die Antibiotikagabe, wobei über verschie-
dene Konzepte berichtet wird. Es muss erwähnt 
werden, dass die Infektion spontan heilen kann, 
aber auch eine Persistenz über Jahre möglich 
ist 2, 10, 16. Die in der Literatur beschriebenen Thera-
pien refl ektieren hauptsächlich die individuellen 
Erfahrungen und Präferenzen der jeweiligen Auto-
ren. Veschiedene Antibiotika wie Tetrazykline, 
Azithromycin, Clarithromycin, Cotrimoxazol, Ri-
fampicin, Ethambutol, Chinolone und Amikacin 
werden eingesetzt 8. Eine Resistenztestung wird 
zwar nicht gefordert, ist aber aufgrund der z. T. 
schwerwiegenden Nebenwirkungen und der lan-
gen Therapiedauer empfohlen. Bei alleiniger ober-
fl ächlicher Hautinfektion scheint eine Monothera-
pie mit Clarithromycin, Minocyclin, Doxycyclin 
oder Cotrimoxazol zu genügen 2, 10, 16.
Die Empfehlungen der American Thoracic Socie-
ty (ATS) und Infectious Disease Society of America 
(IDSA) von 2007 umfassen eine Behandlung mit 
wirksamen Substanzen (Clarithromycin / Azi-
thromycin, Ethambutol oder Rifampin) für mindes-
tens 2 Monate über das Symptomende hinaus, bei 
tiefen Infektionen (Arthritis / Osteomyelitis) mit 
ergänzendem chirurgischem Débridement 8. 
Häufi g werden bei invasiven Verläufen chirurgi-
sche Eingriff e durchgeführt wie Synovektomien, 
Tenosynovektomien und Entfernung nekrotischen 
Gewebes 13. Grundsätzlich sind solche Interventio-
nen aber nur indiziert, falls die antibiotische Be-
handlung nicht ausreichend wirksam ist 10, 14, 16 oder 
als Ergänzung bei Gewebsnekrosen oder septi-
scher Arthritis, um die Wirkung der Antibiotika 
zu erleichtern 15, 16.
Die Prävention umfasst den Verzicht auf Kon-
takt mit bekannt kontaminiertem Wasser, das Tra-
gen von Handschuhen, das Vermeiden von Arbei-
ten am Aquarium bei Vorliegen von Hautläsionen 
und das adäquate Chlorieren von Swimmingpools. 
Nach der Arbeit am Aquarium sollen die Hände mit 
Seife gewaschen werden.
Bei unserem Fall war der Verlauf invasiv. Die 
Übertragung erfolgte durch kontaminiertes Was-
ser eines Aquariums. Die Ergänzung der Anamne-
se ergab, dass der Patient kurz zuvor neue Fische 
als Weihnachtsgeschenk erhalten hatte. Zudem zog 
er sich eine Verletzung an der rechten Hand zu, in 
deren Bereich dann auch die ersten Hautbefunde 
manifest wurden. Die Erkrankung führte neben 
Hautmanifestationen zu Synovitiden diverser Ge-
lenke und Sehnenscheiden der rechten Hand wie 
auch zu einer Bursitis olecrani. Dieser Bursabefall 
dürfte durch eine Ausbreitung über die lymphati-
schen Gefässe entstanden sein. 
Die Diagnose wurde verzögert gestellt, was ge-
mäss Literatur nicht selten ist. Dies mag folgende 
Gründe haben: Das Krankheitsbild ist dem behan-
delnden Arzt wegen seiner Seltenheit zu wenig be-
kannt. Die Patienten gehen wegen der oft schmerz-
losen und kaum auff älligen Hautveränderungen 
nicht zum Arzt. Bei invasivem Befall werden ande-
re entzündlich-rheumatische Erkrankungen vor-
getäuscht. Die Diagnosestellung wird durch 
Schwierigkeiten beim kulturellen Nachweis beein-
trächtigt. 
In unserem Fall waren folgende Umstände verzö-
gernd: Die initialen Hautveränderungen wurden 
nicht im Zusammenhang mit einer allfälligen 




Mycobacterium marinum gehört zur Gruppe 
der atypischen Mykobakterien und kommt in 
Salz- und Süsswasser vor. Die Übetragung auf 
den Menschen erfolgt durch Kontakt mit konta-
miniertem Wasser oder infi zierten Fischen bei 
vorgeschädigter Haut. Die Infektion betriff t ini-
tial die Haut, wobei im Verlauf auch tiefere 
Strukturen wie Sehnen, Gelenke, Bursen oder 
Knochen befallen werden können mit dem Bild 
von Tenosynovitiden, Arthritiden, Bursitiden 
oder Osteomyelitiden. Dadurch kann das klini-
sche Bild eine artikuläre Autoimmunerkran-
kung (atypisch beginnende rheumatoide Arthri-
tis, Psoriasisarthritis) oder eine Kristall arthritis 
vortäuschen. Vor allem wenn die Hautbefunde 
nicht vordergründig sind, werden deswegen 
nicht selten Steroide angewandt, was das Krank-
heitsbild verschleiern und die Diagnosestellung 
verzögern kann. 
M.-marinum-Infektion erkannt. Der rasche Einsatz 
von hochdosierten systemischen Glucocorticoiden 
maskierte die Hautbefunde und auch die Entzün-
dungsmanifestationen an den Sehnen und Gelen-
ken. Die erste Mykobakteriensuche mittels Fär-
bung und Kultur des Handgelenkpunktats war 
unergiebig. Die systemische Glucocorticoidbehand-
lung hat zwar zu einem Rückgang der Entzün-
dungsaktivität an den betroff enen Strukturen ge-
führt, jedoch wahrscheinlich die Ausbreitung der 
Infektion unterstützt.
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Die 24-jährige Patientin bemerkte im Mai 2015 
erstmalig Fieber bis maximal 39.0 ° C, Abgeschla-
genheit und leichte Schluckschmerzen. Bei langer 




tin im peripheren Spital zur weiteren Abklärung 
hospitalisiert. Dort fand sich eine erhöhte humora-
le entzündliche Aktivität mit Panzytopenie. Auf-
grund der Schluckschmerzen wurde eine virale 
Infektion gesucht und eine positive Serologie für 
eine Epstein-Barr-Virus (EBV)-Infektion gefunden. 
Konsekutiv wurden die Beschwerden im Rahmen 
eines EBV-Infektes gewertet. Die Panzytopenie er-
klärte man sich diff erentialdiagnostisch bei Isotre-
tinoin-Einnahme oder im Rahmen des EBV-Infek-
tes. Die Patientin wurde im Anschluss mit einer 
symptomatischen Therapie mit Dafalgan nach Hau-
se entlassen. 
Das Fieber und die Abgeschlagenheit persistier-
ten im Verlauf und es kamen eine ausgeprägte Mü-
digkeit und unspezifi sche Hautveränderungen an 
den Beinen dazu. Auf hausärztliche Zuweisung er-
folgte eine breite infektiologische Abklärung im 
Universitätsspital Zürich, wobei sich keine Hinwei-
Prof. Dr. Oliver Distler
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Abb. 1: LINKS: Erythematöse Maculae an den Beinen, RECHTS: Xerosis Cutis an den Fusssohlen
Abgeschlagenheit) neu über Schmerzen an beiden 
Füssen, einer verminderten Gefühlsempfi ndung 
an den Füssen und distalen Unterschenkeln und 
über ein Gefühl «wie auf Watte» zu gehen. Syste-
manamnestisch fi el ein Gewichtsverlust von 8,5 kg 
auf, bei fehlenden sonstigen organspezifi schen Be-
schwerden (kardiopulmonal keine Beschwerden, 
gastrointestinal keine Beschwerden, keine Photo-
sensibilität, kein Raynaud, keine Aphten, keine 
Thrombosen). In der klinischen Untersuchung fand 
sich eine erhöhte Temperatur mit 38,7° C, eine Si-
nustachykardie mit 138 Schlägen pro Minute und 
an der Haut erythematöse ringförmige Maculae an 
beiden Beinen mit Xerosis cutis an den Fusssohlen 
(Abb. 1).
Neurologisch fand sich an den distalen unteren 
Extremitäten eine Allodynie und eine Therm-/
Hypästhesie. Der Vibrationssinn war an den Füs-
sen normal. 
Abb. 2: MRI der Leber mit LINKS 19.9 mm messender Raumforderung mit RECHTS intrahepatische Gallenabflussstörung.
Abb. 3: Computertomographie des Thorax mit LINKS: Tree in Bud Veränderungen und Ground-glass-Opazitäten (Pfeile) und RECHTS: 
vergrösserter Lymphknoten media stinal (A)
se für eine infektiologische Genese fand. Aufgrund 
der ebenfalls weiterhin bestehenden Panzytopenie 
folgte eine Zuweisung in die Hämatologie des Uni-
versitätsspitals Zürich. Dort erfolgte zweimalig 
eine Knochenmarkspunktion und ein PET CT, wo-
bei sich grenzwertig pathologische vergrösserte 
Lymphknoten supraclaviculär rechts, mediastinal 
und retroperitoneal zeigten mit jedoch nur gerin-
ger metabolischer Aktivität. Das zweimalig wie-
derholte Knochenmark zeigte als reaktiv auf den 
EBV Infekt interpretierte Veränderungen. 
Es folgte 18 Monate nach initialer Hospitalisati-
on im peripheren Spital die Zuweisung in die 
Rheumatologie des Universitätsspitals Zürich. 
Anamnestisch berichtete die Patientin neben den 
bekannten Beschwerden (Fieber, Müdigkeit und 
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Laborchemisch fanden sich erhöhte Cholestase-
werte (Gamma-GT 64 U / l, alkalische Phosphatase 
192 U / l), ein CRP von 66 mg / l, eine BSR von 
130 mm / h und ein Ferritin von 572 mcg / l. In der 
Hämatologie war das Hämoglobin vermindert mit 
89  g / l und die Lymphozytenzahl tief bei 
0,36 x 109 / l. Zusammenfassend bestand nach der 
Eintritts untersuchung ein chronisch-entzündli-
ches Zustandsbild mit Anämie, Lymphopenie, Cho-
lestase, Hyperferritinämie und klinischem Ver-
dacht auf eine Polyneuropathie mit Small-fi ber 
Beteiligung (Therm- / Hypästhesie und fehlende 
Schweissproduktion). Aufgrund der abgeschlosse-
nen hämatologischen und infektiologischen Ursa-
chenabklärungen kamen nun mögliche rheumato-
logische autoimmune Ursachen in Frage. Box 1 gibt 
einen Überblick über Diff erentialdiagnosen.
Die weiteren laborchemischen und immunologi-
schen Abklärungen ergaben keinen Komplement-
verbrauch, negative ANA und ANCA, und einen 
fehlenden Nachweis von Kryoglobulinen. Bei klini-
schem Verdacht auf Polyneuropathie wurde eine 
Elektroneuromyographie durchgeführt, wobei eine 
vorwiegend demyelinisierende beinbetonte senso-
motorische Polyneuropathie mit Small-fi bre Betei-
ligung bestätigt werden konnte. Es folgte eine 
Biopsie des Nervus suralis, wobei histologisch eine 
überwiegend perivaskuläre lymphoplasmazytäre 
Infi ltration ohne Hinweise auf Vaskulitis gesehen 
wurde. In der Abdomensonographie fand sich eine 
Hepatomegalie mit hyperechogener Leberläsion im 
Segment 4, wobei im nachfolgenden MRI der Leber 
eine Abfl ussstörung der intrahepatischen Gallen-
wege im linken Leberlappen verursacht durch die-
se Leberläsion gezeigt werden konnte (Abbil-
dung 2). Die Ätiologie der Leberläsion konnte nicht 
zugeordnet werden. Weiter fand sich in der Magne-
tresonanztomographie des Abdomens in der Milz 
eine zystische Raumforderung und ein kleines Hä-
mangiom, in der Niere zwei Läsionen, vereinbar 
mit Angiomyolipomen und ein Niereninfarkt am 
linken Nieren Ober- und Unterpol.
Im CT Thorax fand sich eine mediastinale 
Lymphadenopathie mit zentral einschmelzenden 
pathologisch vergrösserten Lymphknoten, so wie 
pulmonal Tree-in-bud-Zeichen und diff use Ground-
glass-Opazitäten (Abb. 3).
Aufgrund der persistierenden Sinustachykardie 
wurde eine Echokardiographie durchgeführt, die 
eine Ejektionsfraktion von nur 30 – 35 % bei foka-
Fortbildung und Informationen für Fachleute 6 | 2017
41
Schwerpunkt Cases
Abb. 4: Perlschnurartige Aneurysmen der A. radialis in der 
Duplex-Sonographie.
Abb. 5: MRI Angiographie des Abdomens mit multiplen 
 aneurysmatischen Veränderungen.
Box 1: Mögliche rheumatologische 
Differentialdiagnosen bei Fieber unklaren 
Ursprungs (Auswahl)
 ■ Morbus Behcet
 ■ Kryoglobulinämie
 ■ Grossgefässvaskulitis (Takayasu)
 ■ Granulomatosis mit Polyangiitis
 ■ Polyarteriitis nodosa
 ■ Sarkoidose
 ■ Morbus Still
 ■ SLE/Kollagenose
len Akinesien zeigte. Im MRI des Herzes konnte 
eine deutliche transmurale entzündliche Aktivität 
festgestellt werden.
Zu diesem Zeitpunkt waren einige Befunde ver-
dächtig auf eine Sarkoidose, so dass eine histologi-
sche Diagnosebestätigung angestrebt wurde. Die 
Biopsie des Lymphknotens mediastinal zeigte ein 
nekrotisch lymphatisches Gewebe ohne Granulo-
me oder Hodgkin-Zellen. In der bronchoalveolären 
Lavage fand sich eine gemischtzellige Alveolitis 
mit normalem CD4 / CD8-Quotienten. In der Biop-
sie der Leberläsion konnte eine chronische Entzün-
dung mit Kupferzellhyperplasie und unspezifi -
schen granulomatösen Veränderungen, nicht 
vereinbar mit einer Sarkoidose, nachgewiesen wer-
den. Die Biopsie des Myokards zeigte wiederum 
ein Bild nicht passend zu einer Sarkoidose.
Im weiteren Verlauf der Hospitalisation bemerkte 
die Patientin plötzlich pulsierende Knoten am dis-
talen Unterarm. Klinisch fanden sich Zentimeter-
grosse pulsierende Knoten bei der Radialisarterie, 
die sich sonographisch als Aneurysmen in der Ar-
teria radialis entlarvten (Abb. 4).
Diese Veränderungen sind vereinbar mit einer 
Entzündung der Radialisarterie. Zur weiteren Ob-
jektivierung erfolgte eine MR-Angiographie des 
Abdomens. Dort zeigten sich multiple Aneurysmen 
und Stenosen der mittelgrossen Gefässe (Abb. 5). 
Mit diesem Befund konnte die Diagnose einer Po-
lyarteriitis nodosa, einer Gefässentzündung der 
mittelgrossen Gefässe, gestellt werden. Die zahlrei-
chen computertomographischen Befunde des Abdo-
mens waren entweder mit bestehenden Aneurys-
men oder mit sekundären Infarkten vereinbar. Eine 
kardiale Beteiligung der Polyarteriitis, wie in die-
sem Fall im Sinne einer Myokarditis, ist möglich. 
Zur weiteren diff erentialdiagnostischen Abklärung 
der eingeschränkten Herzinsuffi  zienz erfolgte ein 
Koronar-CT, wobei sich dort ebenfalls aneurysmati-
sche Veränderungen der Koronaraterien zeigten 
(Abb. 6). Zytopenien bei Polyarteriitis nodosa sind 
selten, aber in Einzelfällen beschrieben.
Therapeutisch wurde mit hochdosiert Prednison 
intravenös und aufgrund der massiven Ausdeh-
nung der Erkrankung mit Cyclophosphamid intra-
venös begonnen. Nach Beginn des Prednisons kam 
es zu einer raschen und kompletten klinischen 
Besserung. Darunter zeigte sich schnell sowohl 
subjektiv wie auch laborchemisch und hämatolo-
gisch eine Verbesserung. Nach abgeschlossener 
Cyclophosphamidtherapie wurde eine Basisthera-
pie mit Azathioprin etabliert. Aufgrund der Koron-
araneurysmen und Kardiomyopathie wurde zu-
dem mit einer oralen Antikoagulation und einer 
Herzinsuffi  zienztherapie mit Betablocker und 
ACE-Hemmer begonnen.
Diskussion
Zum Zeitpunkt der Vorstellung bei uns war die Pa-
tientin bereits breit infektiologisch und hämatolo-
gisch abgeklärt, so dass rheumatologisch / autoim-
mune Ursachen im Vordergrund standen. Die 
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Abb. 6: Koronar CT mit aneurysmatisch vergrösserter Koronararterie (blau)
WINTERTHOUR – L’aprémilast (Otezla®) est autorisé 
avec succès depuis plus d’un an en Suisse pour 
le traitement du psoriasis en plaques et de l’arthrite 
psoriasique. Dans une interview, le dermatologue 
PD Dr méd. Christian Busch du Dermateam Winterthour 
nous rapporte ses expériences avec l’aprémilast.
Interview: Dr méd. Nadja Pecinska
Dr Busch, combien de patients traitez-vous actuelle-
ment avec l’aprémilast et chez combien d’entre eux 
voyez-vous une réponse?
Actuellement, nous traitons quelque 20 
patients avec l’aprémilast et nous voyons 
une amélioration chez tous. J’avais déjà 
traité une dizaine de patients avec l’aprémi-
last en Allemagne et son efficacité clinique 
se confirme à chaque fois. Nous n’avons eu 
que quelques échecs thérapeutiques isolés 
dans le passé. Mais nous pouvons observer une guérison com-
plète chez plus de la moitié des patients.
Quelles sont vos expériences avec le produit?  
J’avais par exemple un patient avec psoriasis cutané et par-
ticipation articulaire — toute sa vie, il avait souffert d’une ar-
thralgie qui n’a jamais guéri même sous agents biologiques. 
Il a reçu de l’aprémilast et maintenant, pour la première fois 
après 50 ans, il ne souffre plus du tout. Même la peau a guéri. 
Un autre patient présentant une très forte atteinte cutanée et 
un PASI1 40 a atteint un PASI 2 après trois mois sous aprémi-
last. C’était incroyable! Chez lui, nous avions combiné le traite-
ment et une photothérapie UVB 311 nm.
Quels sont les patients chez qui vous utilisez l’aprémilast?  
Jusqu’à présent et chez tous mes patients, j’utilise d’abord 
l’aprémilast avant de passer à un agent biologique. Actuelle-
ment, nous n’avons guère besoin de passer à un traitement bio-
logique chez nos patients psoriasiques, nous pouvons soigner 
la plupart d’entre eux avec l’aprémilast. Malheureusement, à 
cause de la limitation dont il fait l’objet et qui est probable-
ment due à des raisons d’économie de la santé, nous ne pou-
vons pas utiliser l’aprémilast comme traitement de première 
ligne. Nous devons donc toujours d’abord administrer un autre 
traitement systémique bien que, d’un point de vue médical, 
nous aimerions souvent épargner au patient ce «tour supplé-
mentaire» souvent associé à de nombreux effets indésirables. 
Afin que plus de patients encore puissent profiter de ce médica-
ment, nous aimerions que cette limitation tombe et, en contre-
partie, qu’une baisse du coût du médicament ait lieu. Lorsque 
les patients me demandent ce que je ferais alors, je leur ré-
ponds que j’utiliserais également l’aprémilast si j’avais besoin 
d’un traitement systémique — si possible, comme traitement de 
première ligne!
Interview du PD Dr méd. Christian Busch, dermatologue à Winterthour
«Les patients sont vraiment heureux sous aprémilast»
Sur la base de votre expérience pratique, à partir de 
quand peut-on s’attendre à une amélioration de la peau 
sous aprémilast?  
Sur la peau, on assiste généralement à une amélioration 
après deux semaines. Le premier effet ressenti par les patients 
est la disparition du prurit, et cela après la première semaine 
environ. Après six semaines, nous observons une nette réduc-
tion du PASI chez la plupart des patients. Cela dure un peu plus 
longtemps pour les ongles des mains et des pieds. Pour obte-
nir ces bons résultats, il est toutefois important de combiner le 
produit avec des traitements locaux, comme une lotion à la vi-
tamine D et/ou si possible une photothérapie.  
Quels sont les points les plus importants dont vous 
discutez avec le patient au début du traitement?    
Au début, nous expliquons le traitement au patient, notam-
ment le fait qu’il y a une phase de titration. Le design de l’em-
ballage de démarrage conçu à cet effet est d’ailleurs excellent, 
j’ai rarement vu un emballage mieux pensé, pas moyen de se 
tromper! Même si ce n’est pas prescrit, nous faisons toujours 
aussi un contrôle sanguin qui est répété après deux semaines. 
Jusqu’à présent, nous n’avons jamais constaté de modification 
quel que soit le patient. J’explique aussi quels sont les effets in-
désirables possibles. Des maux de tête peuvent rarement sur-
venir; je n’ai encore eu qu’un seul cas. Trois, quatre patients 
ont rapporté de légères diarrhées pendant les deux premières 
semaines, qui ont toujours disparu d’elles-mêmes. Jusqu’à ce 
jour, nous n’avons jamais dû arrêter un traitement à cause d’un 
effet indésirable.  
Quelle modification de la qualité de vie avez-vous pu 
observer sous aprémilast?    
Les patients viennent à la consultation et me disent que je 
suis un véritable «docteur-miracle». Je leur réponds que non, 
qu’ils ont tout simplement pris les bons médicaments! Les pa-
tients avec une très bonne réponse sont vraiment heureux sous 
aprémilast et s’épanouissent véritablement. Le patient avec le 
PASI 40 dont j’ai déjà parlé m’a raconté que l’ensemble de son 
entourage dit qu’ils ne l’ont jamais vu aussi heureux. 
Dr Busch, merci beaucoup pour cet entretien.
Cette interview a pu être réalisée avec l’aimable soutien de Celgene GmbH. 
Information professionnelle abrégée Otezla® (français) (aprémilast) C: aprémilast + auxiliaires I: psoriasis en plaques: Otezla est indiqué pour le traitement des patients adultes atteints de psoriasis 
en plaques modéré à sévère, qui n‘ont pas répondu à une autre thérapie systémique, ne l’ont pas tolérée ou lorsque celle-ci est contre-indiquée. Arthrite psoriasique: Otezla est indiqué comme mono-
thérapie ou en association avec des antirhumatismaux modificateurs de la maladie (DMARD) pour le traitement de l‘arthrite psoriasique active chez les patients adultes qui n‘ont pas répondu à une théra-
pie antérieure par les DMARD, ne l’ont pas tolérée ou lorsque celle-ci est contre-indiquée. PO: la posologie recommandée d‘Otezla est de 30 mg 2 fois par jour par voie orale en utilisant un schéma de 
titration initial. CI: hypersensibilité au principe actif ou à l‘un des auxiliaires; grossesse. PR: troubles de la fonction rénale: chez les patients insuffisants rénaux sévères, la dose doit être réduite à 30 
mg d’Otezla par jour. Dépressions. EI: diarrhée, nausées, vomissements, bronchite, infection des voies respiratoires supérieures, rhinopharyngite, perte de l’appétit, dyspepsie, troubles du sommeil, fa-
tigue, céphalées, migraines, douleurs dorsales, perte de poids, éruption cutanée. IA: l‘administration d‘inducteurs puissants du CYP3A4, comme p. ex. rifampicine, phénobarbital, carbamazépine, phé-
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1 PASI = Psoriasis Area and Severity Index, un score permettant d’évaluer la sévérité du psoriasis qui va de 0 (pas de maladie) à 72 (très grave maladie).
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Diagnose konnte schlussendlich aufgrund des kli-
nischen Befundes der pulsierenden Knoten am Un-
terarm diagnostiziert werden. Alle vorgängigen 
teilweise invasiven Abklärungen inklusive PET-CT 
waren nicht zielführend. 
Vaskulitiden werden klassisch nach Grösse der 
entzündlich veränderten Gefässe eingeteilt 1. Po-
lyarteriitis nodosa ist eine systemisch nekrotisieren-
de Vaskulitis der mittelgrossen und kleinen Arteri-
en. Es besteht keine Assoziation mit antineutrophilen 
zytoplasmatischen Antikörpern (ANCA). Eine er-
höhte Inzidenz fi ndet sich im Alter mit einem Peak 
in der 6. Lebensdekade, die Krankheit kann jedoch 
prinzipiell in jedem Alter vorkommen. Die Krank-
heit ist häufi g idiopathisch, kann jedoch auch se-
kundär bei Hepatitis B und weniger Hepatitis C 
und Haarzell-Leukämie vorkommen. Eine Assozia-
tion mit einer EBV-Infektion ist in einer Publikati-
on beschrieben 2.
Häufi g bestehen isolierte systemische Sympto-
me wie auch in unserem Fall mit Fatigue, Ge-
wichtsverlust, Fieber und Arthralgien. Zeichen von 
Organbefall wie Hautveränderungen, Hypertensi-
on, Niereninsuffi  zienz, neurologischer Störung 
und Bauchschmerzen sind häufi g Nebenerschei-
nungen der vaskulitischen aneurysmatischen Ver-
änderungen. Tabelle 1 gibt einen Überblick über 
die häufi gsten klinischen Manifestationen einer 
Polyarteriitis nodosa (Tabelle 1). 
Die Diagnose wird mittels Biopsie und Nachweis 
transmuraler Entzündung von mittelgrossen Arte-
rien gestellt, kann jedoch wie auch in unserem Fall 
angiographisch mit typischem Bild mit Aneurys-
men der mittelgrossen Gefässe gestellt werden.
Die Therapie besteht im Akutfall aus Steroiden. 
Zur steroidsparenden Remissionserhaltung sind 
Azathioprin und Methotrexat etabliert. Bei sehr 
schweren Fällen kann Cyclophosphamid einge-
setzt werden. Bei fehlendem Ansprechen auf diese 
Medikamente kann ein Einsatz von Mycophenolat-
mofetil oder Rituximab erwogen werden. Sollte die 
Polyarteriitis nodosa sekundär im Rahmen einer 
Hepatitis B oder C-Infektion sein, gilt es, die Infek-
tion zu behandeln ohne initial immunsuppressive 
Behandlung. Prognostisch ist die 5-Jahreüberle-
benschance bei 80 %. Eine sekundäre Polyarteriitis 
nodosa im Rahmen einer Hepatitis oder einer Haar-
zell-Leukämie hat tiefere Überlebenschancen. Die 
Rezidivrate beträgt 9.2 % nach einem und 24 % nach 
fünf Jahren. Ansonsten hängt die Prognose stark 
vom Organbefall / -schaden ab. Inwieweit die multi-
plen Aneurysmen zur Prognose bei der jungen Pa-
tientin beitragen, ist unklar. 
Tabelle 1: Übersicht über klinische  Manifestationen einer 
Polyarteriitis nodosa, fett markiert sind die Manifestatio-
nen unseres Falles (adaptiert von [3])








Akute und/oder diffuse Schmerzen
60
Haut
Livedo reticularis, Purpura, Ulzerationen
50
Nierenbeteiligung






Neu aufgetreten (siehe Niere)
35
Pulmonale Manifestation


















Die Zuweisung des 64-jährigen Patienten zur rheu-
matologischen Beurteilung erfolgte durch einen 
externen Orthopäden aufgrund eines komplika-
tionsreichen Verlaufes nach Bakerzysten-Resek-
tion rechts und einer arthroskopischen Rotatoren-
manschetten-Naht an der linken Schulter.
Der Patient, Rechtshänder und ehemaliger Hand-
ballspieler und Marathonläufer, war bis ein Jahr vor 
der Bakerzysten-Operation bei guter Gesundheit 
und muskuloskelettal beschwerdefrei. Wegen einem 
thrombosierten Aneurysma der A. poplitea rechts 
im Rahmen einer generalisierten dilatativen Angio-
pathie musste im Alter von 63 Jahren ein V. saphena 
magna Bypass zur Aneurysma-Ausschaltung ange-
legt werden. Anschliessend war der Patient unter 
oraler Antikoagulation mit Marcoumar beschwer-
defrei, wurde jedoch wegen aneurysmatischen Ver-
änderungen im Bereich der Aorta, der A. iliaca links 
und der A. femoralis bds regelmässig angiologisch 
nachkontrolliert.
Etwa ein Jahr vor der Bakerzysten-Resektion 
kam es zu langsam progredienten bewegungs- und 
belastungsabhängigen rechtsseitigen Knie- und 
linksseitigen Schulterschmerzen. Wegen Beschwer-
depersistenz mit nur mässigem Ansprechen auf 
Analgetika wurde der Patient nach einigen Wochen 
Exsudative asymmetrische
Oligoarthritis der grossen Gelenke
vom Hausarzt an einen niedergelassenen Orthopä-
den überwiesen, der eine Arthroskopie des rechten 
Kniegelenkes durchführte und die Diagnose einer 
Gonarthrose mit Innenmeniskusläsion stellte. Das 
rechte Knie blieb schmerzha  und war intermittie-
rend stark geschwollen und überwärmt. Fünf Mona-
te nach der Arthroskopie wurde am rechten Knie 
eine Bakerzyste reseziert, welche als Folge einer ak-
tivierten Gonarthrose beurteilt wurde. Postoperativ 
kam es zu einer starken Schwellung in der rechten 
Kniekehle mit spontaner, im Verlauf persistierender 
Sekretion von seröser Flüssigkeit und konsekutiver 
Fistelbildung im Narbenbereich. Wegen einer 
gleichzeitig progredienten «Impingement-Sympto-
matik» an der linken Schulter wurde trotz ungüns-
tigem Verlauf am rechten Knie zwei Monate nach 
der Bakerzysten-Exzision eine arthroskopische 
Rota torenmanschetten-Naht an der linken Schulter 
vorgenommen. Im Anschluss an die Arthroskopie 
kam es nach einer kurzen passageren Besserung der 
Beschwerden zu einer di usen Schwellung und 
Überwärmung der linken Schulter mit schmerzha  
eingeschränkter Beweglichkeit und reduzierter 
Kra  im linken Arm. Weil die Sekretion aus der 
pop litealen Wunde durch Kompression nicht zu 
stoppen war und der Fistelgang persistierte wurde 
eine Woche nach der Schulterarthroskopie eine Re-
visionsoperation am rechten Knie durchgeführt. 
Diese blieb jedoch erfolglos und die Sekretion aus 
der Operationsnarbe persistierte. Die zeitliche Ab-
folge der Beschwerden und Interventionen ist in 
Abb. 1 dargestellt. Laborchemische, serologische 
und radiologische Abklärungen wurden bis zu die-
sem Zeitpunkt nicht durchgeführt. Anlässlich der 
Dr. Stefan Kuchen
Universitätsklinik für Rheumatologie, 
Immunologie und Allergologie (RIA), 
Inselspital, Bern
Beginn von rechtsseiti-
gen Knie und linksseiti-
gen Schulterschmerzen Resektion Bakerzyste 
Knie rechts Diagnose
Revision Bakerzyste 
Knie rechts bei Fistulierung
Arthroskopische Rotatoren-
manschetten-Naht Schulter links 
Arthroskopie
Knie rechts
3 6 9 12 Monate
Abb. 1: Zeitliche Abfolge der Beschwerden und Interventionen vom Beschwerdebeginn bis zur Diagnosestellung
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Bakerzysten-Resektion, der Schulterarthroskopie 
sowie der Bakerzysten-Revision wurden jedoch 
Biopsien zur mikrobiologischen und histologischen 
Analyse entnommen. Obwohl aufgrund des makro-
skopischen Aspektes des Operationsgebietes und 
der Histologie jeweils der Verdacht auf einen Infekt 
geäussert wurde, blieben sämtliche mikrobiologi-
schen Analysen unau ällig. Im Exzisat aus dem 
Knie rechts fand sich histologisch ein « brosierter 
Zystenbalg mit schwerer  brinoleukozytärer und 
chronischer plamazellreicher Entzündung», wäh-
rend in der Biopsie aus einer Zyste am Humeruskopf 
links «eine chronische und akut  brinopurulente 
Synovialitis» beschrieben und als «gut passend zu 
einem (bakteriellen) Infekt» kommentiert wurde. 
Bereits zwei Monate nach der Bakerzysten-Resek-
tion hatte sich trotz persistierender Sekretion eine 
neue Bakerzyste gebildet, die anlässlich der Revi-
sion als «mit Fibrin gefüllt» beschrieben wurde. 
Histologisch fand sich eine «chronische, teils auch 
granulozytäre Entzündungsreaktion», die erneut 
als «suggestiv für einen Infekt» eingestu  wurde. 
Am Tag vor der Konsultation erfolgte auf Verord-
nung des Orthopäden eine MR-Arthrographie der 
linken Schulter mit Nachweis eines vollständig zer-
störten Labrum glenoidale, gross ächigem Knor-
pelverlust, ausgeprägter Bursitis subakromial und 
subdeltoidal sowie Erosionen und intraossäre Gan-
glien am Humeruskopf. Die Supraspinatus- und 
Subscapularis-Sehne war intakt und lediglich die 
Infraspinatussehne zeigte einen Defekt im posterio-
ren Anteil.
Initiale klinische Präsentation und Befunde
Der Patient kam in ordentlichem Allgemeinzu-
stand in die ambulante Sprechstunde und zeigte 
wegen Schmerzen und einem Extensionsdefi zit des 
rechten Knies ein stark hinkendes Gangbild. Das 
rechte Knie und die linke Schulter waren stark ge-
schwollen und überwärmt. An der linken Schulter 
war die Abduktion und Aussenrotation stark ein-
geschränkt, der Nacken- und Schürzen-Griff  konse-
kutiv nicht mehr möglich. Das Verbandsmaterial in 
der rechten Kniekehle war vollkommen durchnässt, 
obwohl der Patient den Verband erst wenige Stun-
den vor der Konsultation gewechselt hatte. Er be-
richtete, den Verband seit Wochen mehrfach täg-
lich wechseln zu müssen trotz Verwendung von 
mehreren Lagen steriler fl üssigkeitsabsorbieren-
der Zellstoff -Kompressen. Nach Entfernung des 
Verbandes zeigten sich in der rechten Kniekehle 
grossfl ächig aufgeweichte und zum Teil mazerierte 
Hautareale sowie nach Spreizung der Operations-
narbe zwei gut sichtbare reizlose Fistel öff nungen. 
Anamnestisch litt der Patient seit einigen Wochen 
an einem Krankheitsgefühl mit subfebrilen Tempe-
raturen und vermehrtem nächtlichen Schwitzen. 
Zusätzlich zu den linksseitigen Schulter- und 
rechtsseitigen Knieschmerzen beklagte der Patient 
lediglich intermittierend linksseitige belastungs-
abhängige Leistenschmerzen. Rückenschmerzen, 
Daktylitiden, Arthralgien oder eine Morgensteifi g-
keit wurden vereint. Die Familienanamnese war 
bland, die persönliche Anamnese ohne Hinweise 
auf eine Psoriasis, eine entzündliche Darmerkran-
kung oder eine den Beschwerden vorausgegangene 
Infektion der Atemwege, der Haut, des Gastrointes-
tinal- oder des Urogenital traktes. Mit Ausnahme 
der pathologischen Befunde an der linken Schulter 
und dem rechten Knie war der Gelenkstatus alter-
sentsprechend unauff ällig.
Initiale differentialdiagnostische Überlegungen
Zum Zeitpunkt der initialen Konsultation konnte 
lediglich die Diagnose einer stark infl ammatori-
schen asymmetrischen Oligoarthritis der grossen 
Gelenke gestellt werden, die ein breites Spektrum 
von Diff erentialdiagnosen umfasst. Neben Erkran-
kungen aus dem spondylarthropathischen For-
menkreis waren insbesondere auch Kristall-be-
dingte und infektiöse /reaktive Arthritiden in 
Erwägung zu ziehen. Für die Beurteilung kam er-
schwerend dazu, dass zwischen primär-entzündli-
chen und interventionsbedingten Veränderungen 
und Komplikationen nicht unterschieden werden 
konnte. Insbesondere der über mehrere Wochen 
bestehende Fistelgang mit direkter Verbindung 
zwischen Kniegelenk und Körperoberfl äche liess 
eine bakterielle Superinfektion befürchten.
Weitere Abklärungen und Befunde
Anlässlich der ambulanten Erstkonsultation erfolg-
te eine umfassende Blutentnahme. Die Resultate 
sind in Abb. 2 ersichtlich. Für weitere Abklärun-
gen wurde der Patient wenige Tage später hospita-
lisiert. Das CRP war mit 193 mg / L stark erhöht. Es 
bestand eine ausgeprägte normochrome normozy-
täre Anämie (Hb 103 g / L), eine Thrombozytose 
(599 G / L) und eine Eosinophilie (0.59 G / L). Ob-
wohl die Leukozyten und neutrophilen Granulozy-
ten quantitativ im Normbereich lagen, waren 25 % 
der neutrophilen Granulozyten stabkernig und es 
fanden sich toxische Granulationen (Abb. 2). Bei 
der Anämie handelte es sich vermutlich um eine 
Mischform aus einer Eisenmangelanämie (patholo-
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gischer Eisenstatus: erhöhtes Ferritin [343 ug / L]; 
Eisen, Transferrin und Transferinsättigung er-
niedrigt) und einer anemia of chronic disorder. Die 
Serum-Eiweiss-Elektrophorese zeigte eine schwere 
Dysproteinämie mit absoluter und relativer Ver-
mehrung der alpha-1-, alpha-2- und beta-Globulin 
Fraktionen und vermutlich kompensatorisch ver-
mindertem Albumin (Abb. 2).
Überraschenderweise fand sich ein stark erhöhter 
anti-CCP-Antikörper Titer sowie leicht erhöhte 
Rheumafaktoren (Abb. 2). Somit musste di erential-
diagnostisch auch eine atypische Präsentation einer 
rheumatoiden Arthritis als Ursache der asymmetri-
schen Oligoarthritis in Erwägung gezogen werden.
In den konventionellen Röntgenbildern der 
Schulter-, Knie- und Hü gelenke zeigten sich unila-
terale Arthrosen mit jeweils altersentsprechendem 
Normalbefund auf der Gegenseite (Abb. 3).
Trotz Fistulierung gelang es, aus dem rechten Knie 
einige Milliliter Synovialfl üssigkeit für eine Syno-
viaanalyse zu gewinnen. Diese ergab den Nachweis 
von 22 800 Zellen pro Mikroliter mit 93 % Poly-
nukleären. Die aus der linken Schulter evakuierte 
Synovialfl üssigkeit enthielt lediglich 1700 Zellen 
pro Mikroliter mit 87 % Polynukleären. Kristalle 
konnten in beiden Punktaten nicht nachgewiesen 
werden. Die mikrobiologischen Analysen inklusive 
Gram-Färbung, Bakterien-Kultur und PCR-Unter-
suchung auf Borrelien blieben ohne Erregernach-
weis. In der Annahme einer rheumatoiden Arthri-
tis wurden anlässlich der Punktionen 20 mg resp. 
40 mg Triamcinolon in das linke Schulter- resp. in 
das rechte Kniegelenk verabreicht, worauf sich in-
nerhalb weniger Tage eine deutliche Besserung, 
insbesondere ein massiver Rückgang der Sekreti-
on aus dem Fistelgang zeigte. 
Abb. 2: Laborbefunde bei der Erstkonsultation an der rheumatologischen Poliklinik
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Abb. 3: Konventionell-radiologische Befunde der Schulter-, Knie- und Hüftgelenke mit Nachweis ausgeprägter Sekundärarthrosen des
linken Schulter-, des rechten Knie- und des linken Hüftgelenkes bei jeweils altersentsprechend unauffälligem Befund auf der Gegen-
seite. Beachte auch die erosiv-zystischen Veränderungen im Bereich des Collum anatomicum am linken Humerus und die im Seitenver-
gleich osteopene Knochenstruktur des lateralen Femurkondylus und der Patella rechts.
Im Hinblick auf eine Resektion der Fistelgänge und 
der Bakerzyste am rechten Knie wurde bei bekann-
tem Venenbypass poplital rechts im Rahmen einer 
dilatativen Angiopathie eine angiographische 
Standortbestimmung durchgeführt. Diese zeigte ei-
nen off enen und unauff älligen Venenbypass popli-
teal. Inguinal links wurde duplexsonographisch 
eine ätiologisch unklare, am ehesten fl üssigkeitsge-
füllte, Raumforderung ohne Fluss und fehlendem 
Anschluss an ein Gefäss dokumentiert. In der 
CT-Untersuchung zeigte sich, dass sich die Flüssig-
keitskollektion nach proximal bis wenige Zentime-
ter unter den Beckenkamm erstreckte, sich nach di-
stal bis auf Höhe des Perineums ausdehnte und 
Lufteinschlüsse enthielt (Abb 4). Aufgrund der Lo-
kalisation, der Ausdehnung und den Lufteinschlüs-
sen wurde die Raumforderung von den Orthopäden 
als Psoas-Abszess beurteilt und anlässlich der Revi-
sion am rechten Knie am sechsten Hospitalisations-
tag drainiert. Dabei entleerte sich ca. 1 Liter Mol-
ke-artige fi brinopurulente Flüssigkeit. Eine 
Zellzahlbestimmung und Diff erenzierung erfolgte 
leider nicht, die mikrobiologischen Untersuchun-
gen blieben unauff ällig. Die nähere Bildanalyse der 
CT-Untersuchung ergab eine deutliche Kommuni-
kation der Flüssigkeitskollektion mit dem linken 
Hüftgelenk (Schnittebene B in Abb 4B), so dass die 
Diagnose einer rekordverdächtigen Synovialzyste 
des linken Hüftgelenkes gestellt werden konnte. 
Postoperativ kam es unter Heparinisierung zur Bil-
dung eines subkutanen Hämatoms im Operations-
gebiet der linken Hüfte. In der Verlaufs-CT-Untersu-
chung zur Bestimmung der Ausdehnung des 
Hämatoms musste auch ein partielles Nachfüllen 
der drainierten Synovialzyste festgestellt werden. 
Konsekutiv erfolgte eine operative Revision mit Hä-
matomausräumung und Resektion der femoral und 
pelvin gelegenen Synovialzyste, wobei sich erneut 
massenhaft fi brinopurulente Flüssigkeit entleerte. 
Die Histologie der Zystenwand zeigte «synoviales 
Weichgewebe mit chronisch granulierender und 
akut eitrig abszedierender Entzündung».




Seropositive, erosiv-destruktive, stark exsudative 
rheumatoide Arthritis mit exklusiv asymmetrisch- 
oligartikulärem Befall der grossen Gelenke mit Se-
kundärarthrosen und riesiger Synovialzyste des 
Hüftgelenkes.
Therapie und Verlauf
Postinterventionell wurde eine immunsuppressive 
Basistherapie mit Methotrexat und Infl iximab (Re-
micade®) begonnen und das Prednisolon langsam 
ausgeschlichen. Es zeigte sich eine rasche Besse-
rung der klinischen und humoralen Entzündungs-
aktivität sowie eine komplikationslose Abheilung 
der Wunden am rechten Knie und der linken Hüfte. 
Innerhalb einiger Monate erreichte der Patient eine 
Vollremission, so dass die Infl iximab-Therapie 
nach insgesamt 12 Monaten gestoppt werden konn-
te. Unter Methotrexat-Monotherapie kam es nach 9 
Monaten erneut zu signifi kanter entzündlicher 
Krankheitsaktivität, welche den Wiederbeginn ei-
ner TNF-alpha-Therapie notwendig machte. Unter 
der kombinierten Therapie mit Methotrexat (15 mg 
s.c. wöchentlich) und Cimzia® (200 mg alle zwei 
Wochen s.c.) besteht seit einigen Monaten keine si-
gnifi kante entzündliche Krankheitsaktivität mehr. 
Erfreulicherweise ist der Patient von Seiten der Se-
kundärarthrosen nur minimal symptomatisch und 
funktionell uneingeschränkt, so dass bisher auf 
operative Interventionen verzichtet werden konnte. 
Interessanterweise sind die Rheumafaktoren von 
initial 27 IU/mL (bei einem Grenzwert von <20 IU/
mL) auf aktuell 40 IU/mL angestiegen.
Diskussion
Beim hier beschriebenen Fall handelt es sich um 
eine in mehrfacher Hinsicht aussergewöhnliche 
Manifestationsform einer rheumatoiden Arthritis. 
Obwohl eine Mitbeteiligung der grossen Gelenke 
bei der RA häufi g ist, ist ein exklusiv asymmetri-
scher oligoartikulärer Befall der grossen Gelenke 
sehr selten. In der Literatur fi nden sich keine An-
gaben zur Häufi gkeit verschiedener atypischer ar-
tikulärer Befallsmuster der RA (monoartikulär, 
symmetrisch oligoartikulär, asymmetrisch oli-
goartikulär, exklusiver Befall grosser Gelenke, 
etc.). Interessanterweise entwickelte der Patient 
bis heute nie polyartikuläre Beschwerden und 
blieb dem intialen Befallsmuster treu. Von Seiten 
der Hände und Füsse war er stets beschwerdefrei 
Abb. 4A + 4B: CT Becken mit Darstellung einer riesigen Synovial-
zyste des linken Hüftgelenkes mit mehr als 1 Liter Synovialflüssig-
keit. A. Frontalschnitt ventral des Hüftgelenkes; die Synovialzyste 
mit Lufteinschlüssen ist umrandet und reicht proximal bis wenige 
Zentimeter unter den Beckenkamm und erstreckt sich nach distal 
bis auf Höhe des Perineums. B. Horizontalschnitte auf verschiede-
nen Ebenen gemäss Markierung in Abb. 4A zur Illustration der Aus-
dehnung der Zyste (umrandet). In der Schnittebene B ist die Kom-
munikation mit dem linken Hüftgelenk gut zu erkennen.
Abb. 4A
Abb. 4B
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Take Home Messages / Teaching Points
 ■ Arthritiden der grossen Gelenke können 
sich ausnahmsweise ausschliesslich durch 
Bewegungs- und Belastungs-abhängige
Beschwerden bemerkbar machen und klas-
sisch entzündliche Beschwerden vermissen 
lassen.
 ■ Bei mono- und oligoartikulären Arthritiden 
diff erentialdiagnostisch immer auch an 
eine atypische Manifestationsform einer 
rheumatoiden Arthritis denken.
 ■ Bei asymmetrischen Arthrosen der Knie- 
und Hüftgelenke ohne Trauma- oder Inter-
ventionsanamnese an die Möglichkeit
von Sekundärarthrosen denken und eine 
entzündliche Ursache suchen und aus-
schliessen.
 ■ Mit Ausnahme von Infekt-Diagnostik keine 
operativen Interventionen an Gelenken mit 
Zeichen einer aktiven Entzündung.
 ■ Jeder Patient mit unklaren Gelenkbeschwer-
den sollte vor orthopädischen Interventionen 
rheumatologisch beurteilt werden.
(und radiologisch unauff ällig). Die histologischen 
und serologischen Befunde lassen dennoch kaum 
Zweifel an der Diagnose einer RA als Ursache der 
asymmetrischen Oligoarthritis der grossen Gelen-
ke zu resp. sind mit allen anderen diff erentialdiag-
nostisch in Erwägung gezogenen Arthritis-Formen 
weniger gut vereinbar.
Neben dem Befallsmuster der Gelenke ist beim 
hier beschriebenen Patienten auch das Ausmass der 
synovialen Exsudation mit Bildung von Riesenzys-
ten aussergewöhnlich. Synovialzysten sind insge-
samt häu g und können in multiplen Lokalisatio-
nen und infolge von verschiedenen degenerativen 
oder entzündlichen Gelenksa ektionen entstehen. 
Als häu gste Ursache gilt die RA. Weitere Ursachen 
sind seronegative Spondylarthritiden, Arthrosen, 
Kristall-Ablagerungen, Trauma und Tumore. Die 
Bakerzyste des Knies ist die häu gste und bekann-
teste Manifestationsform einer Synovialzyste und 
insbesondere in der Di erentialdiagnostik tiefer Ve-
nenthrombosen von Bedeutung. Im Gegensatz zu 
Bakerzysten, die nicht selten eindrückliche Aus-
masse annehmen können, sind grosse Synovialzys-
ten des Hü gelenkes selten und in der Literatur nur 
als Einzelfälle dokumentiert. Über die Entstehung 
der riesigen Synovialzyste des Hü gelenkes im Fal-
le des hier geschilderten Patienten lässt sich nur spe-
kulieren. Wahrscheinlich bestand bereits vor Beginn 
der Erkrankung eine Verbindung des Gelenkraumes 
mit der Bursa iliopectinea, die sich infolge der star-
ken Exsudation langsam ausdehnte und erweiterte. 
Ob auch aktiv proliferative Prozesse der Synovial-
membran zur Erweiterung beigetragen haben ist un-
klar. Die Lokalisation und Ausdehnung der Zyste 
nach proximal lässt vermuten, dass es sich um eine 
kontinuierliche räumliche Erweiterung der Bursa ili-
opectinea handelt. Aufgrund des histologischen Be-
fundes ist davon auszugehen, dass sich die Bursa 
nicht nur passiv durch den Überlastungsdruck im 
Hü gelenk erweitert hat, sondern dass die Synovial-
membran der Bursa selbst aktiv am entzündlichen 
Prozess beteiligt war. Interessanterweise blieb der 
Patient trotz einem Zysteninhalt von ca. 1 Liter Flüs-
sigkeit vollständig asymptomatisch.
Der Fall illustriert im Weiteren eindrücklich die 
Problematik einer primär orthopädischen Beurtei-
lung einer entzündlichen Gelenksproblematik. Er-
fahrungsgemäss sind OrthopädInnen ungenügend 
mit den entzündlichen Systemerkrankungen aus 
dem rheumatologischen Formenkreis vertraut und 
es besteht ein Bedarf an einer engeren und intensive-
ren Zusammenarbeit.
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Immer wieder stellen sich verzweifelte Patienten in 
unserer Sprechstunde vor, die monate- oder jahre-
lang von plantaren Fersenschmerzen geplagt wer-
den und bei denen keine der bei Fasciitis plantaris 
üblichen Therapiemassnahmen anschlägt.
Bei starker Ausprägung und im Laufe der Zeit 
zunehmender Limitierung der Gehleistung bestim-
men die Schmerzen den Alltag und das Berufsleben 
der Patienten. Nicht selten resultieren invalidisie-
rende Zustände mit Arbeitsunfähigkeit und weit-
reichenden Konsequenzen für die Betroff enen.
Es lohnt sich somit sehr, von Beginn an eine we-
nig bekannte, jedoch nicht so seltene Ursache für 
Fersenschmerzen in die Diff erentialdiagnosen mit-
einzubeziehen: Das Kompressionssyndrom des mo-
torischen Nervenastes zur 5. Zehe.
Die folgende Gegenüberstellung dieser beiden 
Krankheitsbilder, die mit der Ferse dasselbe «Zie-
lorgan» haben und zum Teil ähnliche Symptome 




möglich mit der korrekten Diagnose zu versehen. 
Erschwerend wirkt sich aus, dass beide Pathologien 
in bestimmt 20 % der Fälle gleichzeitig auftreten.
Eine gezielte Anamnese in Kombination mit ei-
ner einfachen Untersuchung macht es aber mög-
lich, dem Nerven-Kompressionssyndrom auf die 
Spur zu kommen.
Die Fasciitis plantaris – wie kommt es dazu?
Fast immer ist die Wadenmuskulatur verkürzt und 
Hauptursache dieser Pathologie. 
Um «normal» gehen zu können, muss der Fuss — 
während die Ferse aufsetzt und der Schritt getan 
wird — um mindestens 10° dorsalextendiert wer-
den. In diesem Moment wird das Kniegelenk ge-
streckt, wobei sich die Wadenmuskulatur auf-
spannt. Ist letztere verkürzt, zieht und zerrt sie 
direkt an der Achillessehne und ihrem Ansatz und 
indirekt an der Fascia plantaris – mit Auswirkun-
gen auf deren Ursprung am Fersenbein und unter 
Umständen auch ihren Ansatz an den Metatarsa-
le-Köpfchen. Die genannten Strukturen werden als 
«Flexorenkette» zusammengefasst und können iso-
liert oder kombiniert im Rahmen der dauernden 
Überstrapazierung über Entzündungsreaktionen 
schmerzen. Als Auslöser fungieren rezidivierende 
Mikrotraumata z. B. bei Joggen oder Belastungen, 
denen Untrainierte beispielsweise bei längeren 
Wanderungen ausgesetzt sind. Fussfehlstellungen, 
Übergewicht und ein höheres Alter gelten als Risi-
kofaktoren. 
Was ist typisch für die Fasciitis plantaris … 
und was nicht?
Die Betroff enen berichten von einem schleichen-
den Beginn mit belastungsabhängigen Schmerzen 
beim Gehen und vor allem beim Anlaufen. Mor-
gens sind die Anlaufschmerzen am stärksten, ma-





Fortbildung und Informationen für Fachleute 7 | 2017
51
Der Fuss
dem Schritt störend bemerkbar macht. Die Fascii-
tis plantaris kann also auch ohne Fersensporn vor-
kommen — umgekehrt zeigt sich auf 10 bis 20% 
aller Röntgenbilder ein Sporn, ohne dass je Be-
schwerden aufgetreten sind.
Werden die oben beschriebenen Symptome 
 geschildert, so haben wir es mit einer Fasciitis 
plantaris zu tun, die auf die üblichen Therapien, 
d. h. Physiotherapie mit intensivem Stretching der 
Wadenmuskulatur, entzündungshemmende Mass-
nahmen (Ultraschall, Iontophorese, Elektrothe-
Sitzen oder nach längeren Autofahrten bemerkbar 
und beeinträchtigen somit auch Personen mit 
wechselbelastender Arbeit oft sehr. Nach dem Ein-
laufen tritt eine passagere Besserung auf, wobei 
die Beschwerden über den Tag tendenziell zuneh-
men. In Ruhe bzw. im Sitzen sind die Patienten 
schmerzfrei, ein nächtliches Erwachen wegen Fer-
senschmerzen wird klar verneint. 
Der meistens als stechend beschriebene Schmerz 
kann in der Regel gut umschrieben medioplantar 
anterior am Fersenbein lokalisiert werden (Abb. 1). 
Im Röntgenbild lässt sich nicht selten ein typischer 
Fersensporn nachweisen, der einer erworbenen 
Verknöcherung des Ursprungs der Aponeurosis 
plantaris entspricht. Wegen des Schmerzcharak-
ters sind viele Betroff ene davon überzeugt, dass es 
der Sporn ist, der bei jedem Schritt «sticht» – dabei 
ist es allein die Entzündung, die sich hier bei je-
Abb. 1: Infiltrationspunkt des N. abductor Dig. V und  Markierung der Druckstellen bei Fasciitis plantaris und Engpasssyndrom des moto-
rischen Nervenastes zur 5. Zehe.
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rapie, NSAR lokal und oral) und fokussierte 
Stoss wellen, innerhalb von drei Monaten eine 
Besserungstendenz zeigen sollte. Unterstützend 
können orthopädische Schuheinlagen mit Fer-
senweichbettung und Korrektur einer allfälligen 
Fussfehlstellung verordnet werden. 
Ausnahmsweise, bei starken Schmerzzuständen 
und unmittelbarem Handlungsbedarf, kann Corti-
son a loco dolenti infi ltriert werden (von medial her 
und nicht von plantar).
Die Beschwerden, die hingegen von einer Kom-
pression des motorischen Nervenastes zur Kleinze-
he ausgehen, unterscheiden sich von diesem typi-
schen Bild. Der kleine, an der Innenseite der Ferse 
vom Nervus plantaris lateralis zuerst abzweigende 
Nervenast (Abb. 2) innerviert nicht nur den Mu-
sculus abductor der 5. Zehe, sondern versorgt mit 
seinem sensiblen Anteil auch das Periost der Calca-
neus-Unterseite. Die von ihm bei einer Einengung 
ausgehenden Schmerzen treten nicht nur belas-
tungsabhängig, sondern auch in Ruhe und nachts 
auf. In fortgeschrittenen Fällen können Einschlaf- 
und Durchschlafstörungen den Leidensdruck ver-
stärken. 
Die Schmerzen werden diff us an der plantarseiti-
gen Ferse angegeben, sind oft auch hufeisenförmig 
oder lateroplantar lokalisiert. Der Schmerzcharak-
ter wird als brennend und einschiessend oder auch 
als dumpf beschrieben. Dauerschmerzen oder elek-
trisierende Sensationen, die von der Innenseite der 
Ferse ausgehen und nach plantar ausstrahlen, sind 
Hinweise für das Engpassyndrom. Anders als bei 
der Fasciitis plantaris steigert sich der Schmerz bei 
längerem Stehen. Ein weiteres Unterscheidungs-
merkmal ist das geringe oder fehlende Ansprechen 
auf die üblichen Analgetika bzw. entzündungshem-
mende Medikamente (Neuropathie!). Patienten mit 
unter Umständen mehrjährigem Verlauf berichten, 
alle möglichen Therapien inklusive Stosswellenthe-
rapie ohne Erfolg durchlaufen zu haben. Bezeich-
nend ist, dass Einlagen oft nutzlos waren oder gar 
einen gegenteiligen Eff ekt hatten.
Wer bekommt ein Kompressionssyndrom?
Fakt ist, dass der kleine Nervenast zwischen der 
tiefen Faszie des M. abductor hallucis und dem me-
dialen kaudalen Rand des M. quadratus plantae an 
der Innenseite der Ferse verläuft, bevor er nach 
plantar abtaucht. Die Faszie des M. abdcutor hallu-
cis kann zu einer Einklemmung dieses Nervenas-
tes führen. Selten kann eine Atrophie einer oder 
beider dieser Muskeln auch zu einer Einklemmung 
führen. In unserer Sprechstunde hatten wir bei-
spielsweise den Fall einer Patientin, bei welcher 
ein Zusammenhang zwischen ihren Fersenschmer-
zen und dem intensiv betriebenen Aquajogging 
festgestellt werden konnte, wahrscheinlich hervor-
gerufen durch die Überbeanspruchung des M. qua-
dratus plantae. Ansonsten werden als Risikofakto-
ren der Knickfuss mit übermässigem Rückfuss 
valgus und eine Hypermobilität im Rückfussbe-
reich beschrieben, was eine repetitive Überdeh-
nung und Irritation des Nervs bewirken kann. 
Nicht zuletzt kann eine Fasciitis plantaris bei 
 ausgeprägtem Entzündungszustand mit lokaler 
Schwellung ebenfalls ein Kompressionssyndrom 
hervorrufen, weswegen die Kombination beider Pa-
thologien nicht selten ist.  Oft bleibt die Ursache 
aber ungeklärt.
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Abb. 2: N. tibialis und seine Äste
Die gezielte Anamnese – was frage ich 
meinen Patienten?
Tritt der Schmerz rein belastungsabhängig auf und 
ist beim Anlaufen am schlimmsten?  Ist er gut loka-
lisierbar und tritt reproduzierbar immer an dersel-
ben Stelle auf? Hat er einen stechenden Charakter? 
Ist längeres Stehen ohne Schmerzverstärkung 
möglich? Sprechen die Schmerzen auf entzün-
dungshemmende Medikamente gut an?
Wenn diese Fragen mit «ja» beantwortet werden, 
hat man es ziemlich sicher mit einer Fasciitis planta-
ris zu tun.
Tritt der Schmerz in Ruhe, also nachts oder im 
Sitzen auf? Kommt es schmerzbedingt zu einem 
Erwachen aus dem Nachtschlaf? Wandert der 
Schmerz an der Ferse? Hat er brennenden oder 
elektrisierenden Charakter? Kommt es zu Aus-
strahlungen? Sind Missempfi ndungen zu verzeich-
nen? Haben Schmerzmittel kaum geholfen? 
Wenn der Patient diese Fragen bejahen kann, 
dann kann es sich um ein Engpasssyndrom des mo-
torischen Nervenastes zur Kleinzehe handeln.
Worauf muss ich bei der Untersuchung 
schauen?
In Hinsicht auf die Unterscheidung dieser beiden 
Pathologien ist es wichtig, den Patienten zunächst 
zu bitten, den Schmerz mit einem Finger zu «zei-
gen». Der Fasciitis plantaris-Patient weist hierbei 
auf den Ursprung der Fascia plantaris am Calca-
neus medioplantar anterior (Abb. 1), wo der Unter-
sucher eindeutig eine Druckdolenz auslösen kann. 
Bei einer Einklemmung des motorischen Nerven-
astes zur Kleinzehe kann meist keine eindeutige 
Lokalisierung vorgenommen werden. Der Schmerz 
wird fl ächig an der plantarseitigen Ferse angege-
ben. Bei der Untersuchung kann dann sehr punk-
tuell eine Druckdolenz oder sogar ein Tinel-Phäno-
men direkt auf der Mitte der medialen Fläche des 
Calcaneus ausgelöst werden, wo der kleine Nerven-
ast nach seinem Abgang aus dem Nervus plantaris 
lateralis verläuft (Abb. 1 und 2). Er versorgt mit sei-
nem sensiblen Anteil das Periost der Calcaneus- 
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Tab. 1: Kriterien für die Unterscheidung der beiden Pathologien
Fasciitis plantaris Nerven-Entrapment






Mitte der Innenseite Fersenbein
Wann Gehen
Anlaufen




rezidivierende Mikrotraumata     
Kompression des Nervenastes zwischen tiefer Faszie 
des M. abductor hallucis und medialem caudalem Rand 
des M. quadratus plantae
Druckdolenz Ursprung Fascia plantaris Mitte der Innenseite Fersenbein
Tinel-Phänomen nein möglich
Wadenmuskulatur verkürzt nicht zwingend verkürzt
Abduktion 5. Zehe rechts/links symmetrisch evtl. betroffene Seite schwach / fehlt (pathognomonisch!)
NSAR wirksam Geringes oder fehlendes Ansprechen
Procedere Physiotherapie/Einlagen Inﬁ ltration Innenseite Ferse
Therapie Immer konservativ häuﬁ g operativ
Unterseite, weswegen dort die Schmerzen verspürt 
werden, ohne sensible Ausfälle zu verursachen.
Motorisch innerviert der Nerv den Musculus ab-
ductor digiti minimi, weswegen die Abduktions-
fähigkeit der 5. Zehe bei der Untersuchung geprüft 
werden muss: wenn auf der betroff enen Seite die 
5. Zehe nicht, auf der Gegenseite aber kräftig abge-
spreizt werden kann, ist dies pathognomonisch für 
das Kompressionssyndrom. Es kommt aber durch-
aus vor, dass der Patient die 5. Zehen symmetrisch 
abduzieren kann, obwohl er an einem Engpasssyn-
drom leidet. Grund ist, dass die sensiblen Fasern 
empfi ndlicher als die motorischen sind und zuerst 
auf den Druck reagieren.  
Da viele Patienten die 5. Zehen anlagebedingt 
nicht abspreizen können, kann dieses Zeichen lei-
der nicht immer geprüft werden. (siehe Tab. 1)
Was bringt die Bildgebung?
Das konventionelle Röntgenbild, im lateralen 
Strahlengang und idealerweise standardisiert un-
ter Belastung angefertigt, zeigt – wie oben er-
wähnt – ggf. einen Fersensporn, was Hinweise auf 
das Vorliegen einer Fasciitis plantaris geben kann 
und womit sonstige knöcherne Veränderungen 
ausgeschlossen werden können. 
Die Anfertigung eines MRI kann Sinn machen, 
wenn bei sehr starken Fersenschmerzen eine 
Stressfraktur oder ein Knochenmarködem des Cal-
caneus ausgeschlossen werden müssen. Bei Be-
schwerden, die pathognomonisch für eine Fasciitis 
plantaris sind, sollte man auf das MRI verzichten, 
da der Nachweis von lokalen Entzündungszeichen 
und / oder eine Verdickung der Plantarfaszie keine 
besonderen therapeutischen Konsequenzen hat 
und der Kosten- / Nutzenaufwand in keinem Ver-
hältnis stehen. 
Der Nerv könnte schuld sein … was jetzt?
Wenn der Verdacht auf ein Entrapment des Ner-
venastes aufkommt und die üblichen Therapien 
keinen Durchbruch gebracht haben, stellt sich die 
Frage nach den weiteren diagnostischen Möglich-
keiten. Da der betroff ene Nervenast dünnkalibrig 
ist, helfen weder bildgebende Verfahren noch eine 
neurologische Untersuchung weiter. 
Abb. 3: Operationssitus Innenseite Ferse: Nach Aufsuchen des Ner-
venastes erkennt man die einengende Faszie.
Abb. 5: Operationssitus Innenseite Ferse: Nach Spaltung des Ban-
des liegt der Nerv frei und kann sich erholen.
Abb. 4: Operationssitus Innenseite Ferse: Die komprimierende Faszie 
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Als erste Massnahme schlagen wir unseren Pati-
enten vor, eine diagnostische und gleichzeitig thera-
peutische Infi ltration machen zu lassen. Hierfür 
werden ca. 2 ml eines Gemischs aus einem Steroid-
präparat mit einem Lokalanästhetikum an die In-
nenseite der Ferse infi ltriert. Zuvor wird der Haupt-
schmerzpunkt, der im Idealfall dem anatomischen 
Verlauf des Nervs entspricht, aufgesucht und mar-
kiert (Abb. 1). Bei korrektem Sitz der Infi ltration, die 
etwa in einem 45 °-Winkel durchgeführt wird, tritt 
nicht selten nach wenigen Minuten ein «Wattege-
fühl» an der Ferse plantar mit Nachlassen der 
Schmerzen auf. Es bleiben dann die kurz-, mittel- 
oder langfristigen Eff ekte des Cortisons abzuwar-
ten; erfolgreich in Hinsicht auf die Diagnostik ist die 
Infi ltration, wenn die Schmerzen oder zumindest 
die Nachtschmerzen für einige Tage verschwinden. 
Bei gutem, jedoch nicht anhaltendem Ansprechen 
wiederholen wir die Infi ltration. Eher selten kommt 
es nach einer einzigen Infi ltration zur dauerhaften 
Beschwerdefreiheit. Einlagen helfen nicht und ha-
ben oft einen kontraproduktiven Eff ekt.
Die Inﬁ ltration hilft nur kurze Zeit … und dann?
Im Gegensatz zur Fasciitis plantaris, die wir stets 
konservativ behandeln, kann der neuropathisch 
bedingte Fersenschmerz bei ausbleibendem Infi lt-
rationserfolg operativ angegangen werden. Nach 
Aufsuchen des Nervenastes an der Innenseite der 
Ferse kann der einengende Anteil der Muskelfas-
zie durchtrennt und dem Nervenast Platz geschaff t 
werden. (Abb. 3–5) 
Wenn der Nerv intraoperativ von normaler 
Struktur ist und nicht verfettet erscheint, kann mit 
einem sukzessiven Rückgang der Symptome ge-
rechnet werden. Dem Patienten muss vor dem Ein-
griff  klargemacht werden, dass der Prozess der Er-
holung längere Zeit in Anspruch nehmen wird. 
Unmittelbare Erfolgserlebnisse sind aber nicht sel-
ten – es kommt immer wieder vor, dass quälende 
Nachtschmerzen direkt nach der Operation ver-
schwunden sind.
Der Eingriff  ist in Lokalanästhesie (Fussblock) 
möglich, die Nachbehandlung kann funktionell 
erfolgen, wobei der Fuss bis zur Abheilung der 
Wunde hochgelagert und geschont werden sollte, 
damit sich keine übermässigen Vernarbungen 
ausbilden, die den Nerven dann wieder kompro-
mittieren. 
Kurz und gut – was merke ich mir?
 ■ Therapieresistente Fersenschmerzen 
 müssen den Verdacht auf ein Engpass- 
Syndrom des  motorischen Nervenastes zur 
Kleinzehe lenken.
 ■ Bei der Anamnese nach Ruhe- und Nacht-
schmerzen fragen.
 ■ Die Schmerzen an der Ferse vom Patienten 
«zeigen» lassen. Typisch für die Neuro-
pathie ist, dass die Schmerzen am Fersen-
bein «wandern» und eher diff us plantar 
 lokalisiert sind. 
 ■ Bei der Untersuchung nach einem Druck-
schmerz an der Mitte der Innenseite der 
Ferse suchen und die Abduktionskraft der 
5. Zehen beidseits prüfen.





  SCHAUT, 
WAS ICH KANN.
Neu bei AS und PsA: Der innovative
Therapieansatz mit IL-17A1
Referenzen
1 Cosentyx® Fachinformation, Stand der Information: Oktober 2016, www.swissmedicinfo.ch. 2 Novartis International AG: Das Medikament Cosentyx® (Secukinumab) gegen Schuppen echte gewinnt den Innovationspreis Prix Galien Suisse 2016, Medien-
mitteilung Novartis, verfügbar unter: https://www.novartis.ch/de/news/media-releases/novartis-international-ag-das-medikament-cosentyxr-secukinumab-gegen, zuletzt eingesehen: 28. September 2016. 3 Bundesamt für Gesundheit, Spezialitäten-
liste (SL), verfügbar unter: www.spezialitaetenliste.ch.                           IL-17A = Interleukin 17A; AS = Ankylosierende Spondylitis; PsA = Psoriasis Arthritis
                     
Cosentyx® (Secukinumab) gekürzte Fachinformation 
Z: Pulver zur Herstellung einer Injektionslösung: Jede Durchstechflasche enthält nach Rekonstitution mit 1 ml Wasser für Injektionszwecke 150 mg Secukinumab. Injektionslösung (Fertigspritze und Fertigpen): Jede Fertigspritze bzw. jeder 
Fertigpen enthält 150 mg Secukinumab. I: Plaque-Psoriasis: Cosentyx/-SensoReady ist zur Behandlung erwachsener Patienten mit mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis indiziert, die auf andere systemische Therapien einschliesslich 
Ciclosporin, Methotrexat oder PUVA nicht angesprochen haben, bei denen diese Therapien kontraindiziert sind oder die diese Therapien nicht tolerieren. Psoriasis-Arthritis: Cosentyx/-SensoReady, alleine oder in Kombination mit Methotrexat, 
ist zur Behandlung erwachsener Patienten mit aktiver Psoriasis-Arthritis indiziert, die unzureichend auf eine vorhergehende Therapie mit krankheitsmodifizierenden Antirheumatika (disease-modifying anti-rheumatic drugs, DMARD) 
angesprochen haben. Ankylosierende Spondylitis (Morbus Bechterew): Cosentyx/-SensoReady ist für die Behandlung erwachsener Patienten mit schwerer, aktiver ankylosierender Spondylitis indiziert, die unzureichend auf konventionelle 
Therapie (beispielsweise NSAIDs) angesprochen haben. D: Plaque-Psoriasis: Die empfohlene Dosis beträgt 300 mg als subkutane Injektion mit Startdosen in den Wochen 0, 1, 2 und 3, gefolgt von monatlichen Erhaltungsdosen beginnend in 
Woche 4. Jede 300-mg-Dosis wird in Form von zwei subkutanen Injektionen zu je 150 mg verabreicht. Bei schwerwiegenden unerwünschten Wirkungen soll eine temporäre Unterbrechung der Therapie erwogen werden. Seltene mukokutane 
Kandida-Infekte traten häufiger unter 300 mg auf, in schwerwiegenden Fällen eine Dosisreduktion auf 150 mg erwägen. Psoriasis-Arthritis: Die empfohlene Dosis liegt bei 150 mg als subkutane Injektion mit Startdosen in den Wochen 0, 1, 2 und 
3, gefolgt von monatlichen Erhaltungsdosen beginnend in Woche 4. Bei Patienten, die ungenügend auf Anti-TNFα ansprechen liegt die empfohlene Dosis bei 300 mg. Für Patienten mit begleitender mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis 
siehe Dosierungs- und Anwendungsempfehlungen für Plaque-Psoriasis. Ankylosierende Spondylitis (Morbus Bechterew): Die empfohlene Dosis liegt bei 150 mg als subkutane Injektion mit Startdosen in den Wochen 0, 1, 2 und 3, gefolgt 
von monatlichen Erhaltungsdosen beginnend in Woche 4. Einzelheiten und spezielle Patientengruppen s. www.swissmedicinfo.ch. KI: Schwere Überempfindlichkeitsreaktionen gegenüber dem Wirkstoff oder einem der Hilfsstoffe. Schwere 
aktive Infektionen. VM: Vorsicht bei Patienten mit einer chronischen Infektion oder rezidivierenden Infektionen in der Vorgeschichte. Vorsicht bei chronisch-entzündlichen Darmerkrankungen. Bei Auftreten einer anaphylaktischen oder einer 
anderen schwerwiegenden allergischen Reaktion die Gabe unverzüglich abbrechen und geeignete Therapiemassnahmen einleiten. Risiko bezüglich Aufflammen der Psoriasis bei Absetzen der Therapie («Rebound») berücksichtigen. Vorsicht 
bei Impfungen. Die gleichzeitige Verabreichung mit anderen Biologika wurde nicht untersucht und wird nicht empfohlen. Die Nadelkappe kann Trockenkautschuk (Latex) enthalten. Nur während einer Schwangerschaft anwenden, wenn der 
Nutzen die möglichen Risiken eindeutig überwiegt. Entscheidung, entweder mit dem Stillen aufzuhören oder Cosentyx/-SensoReady bei der Mutter abzusetzen soll unter Berücksichtigung der Vorteile des Stillens für das Kind und der Vorteile 
der Therapie für die Mutter, gefällt werden. Einzelheiten s. www.swissmedicinfo.ch. IA: Lebendvakzinen sollten nicht gleichzeitig verabreicht werden. Patienten, die Arzneimittel einnehmen, deren Dosis individuell eingestellt wird und die 
durch CYP450 3A4, 1A2 oder 2C9 metabolisiert werden, sollten zu Beginn und Ende einer Therapie mit Secukinumab kontrolliert werden und die Dosis dieser Substanzen bei Bedarf angepasst werden. Einzelheiten s. www.swissmedicinfo.ch. 
UW: Sehr häufig: Infektionen der oberen Atemwege (17.5%); Häufig: Oraler Herpes, Rhinorrhö, Diarrhö; Gelegentlich: Orale Candidose, Tinea pedis, Candidose des Oesophagus, Neutropenie, Bindehautentzündung, Leberenzyme erhöht, Bilirubin 
erhöht, Urtikaria. Einzelheiten s. www.swissmedicinfo.ch. P: Fertigspritze zu 150 mg: Packungen zu 1 und 2 / Fertigpen zu 150 mg: Packungen zu 1 und 2 / Pulver zur Herstellung einer Injektionslösung in Durchstechflasche zu 150 mg: Packung 
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Der Schmerz
Schmerzsituationen gehören zum praktischen Alltag. Zur 
erfolgreichen Schmerzbehandlung bedarf es einer einge-
henden Diagnostik wie auch der Kenntnis von diff erenzier-
ten schmerztherapeutischen Optionen.
Zahlreiche Beiträge beleuchten diese Aspekte in der
Januar-Ausgabe.
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 Der besondere Fall
Richtige Antwort: Akute febrile neutrophile Derma tose, Sweet Syndrom
Medikamentöse Auslöser: GM-CSF, 
Azathioprin, TMP-SMX, HAART 
Medikamente, sowie viele Einzel-
berichte. 
Akuttherapie mit 1–1,5mg /kg 
KG Prednison p.o. oder Steroide i.v.. 
Langsame Dosisreduktion nach 
Sistieren des Neuauftretens von 
Läsionen. 
Bei unserem Patienten lagen ne-
ben der Haut mykose keine Infek-
tionen vor, die Tumorsuche war 
 unauffällig. Nach Absetzen von 
Ter binafi n sowie der initial i.v. Ste-
roidgabe mit konsekutivem pero-
ralen Ausschleichen über 4 Wo-
chen traten keine Rezidivschübe 
mehr auf.
Diagnostische Kriterien 
(beide Haupt- und 2 von 4 Neben-
kriterien müssen erfüllt sein)
Hauptkriterien
 ■ Rasches Auftreten von 
schmerzhaften, sukkulenten, 
erythematösen Papeln, 
 Plaques und Knoten (evtl. 
mit zentraler Blasen/seltener 
Pustelbildung)
 ■ Histologie mit dichtem neutro-
philen Infi ltrat ohne Anhalts-
punkte für eine leukozytoklas-
tische Vaskulitis
Nebenkriterien
1. Fieber > 38 Grad
2. Assoziation mit 






3. Rasches Ansprechen auf hoch-
dosierte systemische Steroide
4. Laboruntersuchungen mit fol-
genden Ergebnissen (3 von 4):
 ■ BSR > 20mm/h,
 ■ CRP Erhöhung
 ■ Leukozytose > 8000/ul
 ■ > 70% Neutrophilie im 
Diff erentialblutbild
1. Fachinformation: www.swissmedicinfo.ch
2. Taylor PC et al. NEJM 2017;376:652-62. Baricitinib versus Placebo or Adalimumab in Rheumatoid Arthritis
3. Taylor PC et al. NEJM 2017;376:652-62. Supplementary appendix.
4. Smolen JS et al. Presented at Eular 2016. Abstract THU0166. Safety Profi le of Baricitinib in Patients with Active Rheumatoid Arthritis: An Integrated Analysis
Olumiant® (baricitinib) Filmtabletten 
I: Kombinationstherapie mit konventionellen DMARDs einschliesslich Methotrexat (MTX) bei erwachsenen Patienten mit mittelschwerer bis schwerer aktiver rheumatoider Arthritis (RA), die auf eine 
Behandlung mit einem oder mehreren DMARDs unzureichend angesprochen haben oder diese nicht vertragen haben. Monotherapie bei Unverträglichkeit gegenüber MTX oder wenn eine Behandlung mit 
MTX nicht angebracht ist. Die Wirksamkeit alleine oder mit MTX wurde in zuvor unbehandelten Patienten nachgewiesen. D: 4 mg einmal täglich. Bei Patienten ≥ 75 Jahren und für Patienten mit chronischen 
oder wiederkehrenden Infektionen ist möglicherweise eine Anfangsdosis von 2 mg angemessen. Für Patienten, die unter 4 mg einmal täglich eine anhaltende Kontrolle der Krankheitsaktivität erreicht haben, 
kann eine Erhaltungsdosis mit 2 mg ausreichend sein. Spezielle Anweisungen: Die empfohlene Dosis beträgt 2 mg einmal täglich bei Patienten, die Probenecid anwenden, und bei Patienten mit einer 
geschätzten glomerulären Filtrationsrate zwischen 30 und 60 ml/min/1,73 m2. KI: Überempfindlichkeit gegenüber dem Wirkstoff oder einem der Hilfstoffe. W/V: Nicht anwenden und/oder Therapie 
absetzen im Falle von: aktiver systemischer Infektion, chronischen oder rekurrierenden Infektionen oder schwerwiegender oder opportunistischer Infektion in der Vorgeschichte, Virusreaktivierung (z.B 
Herpes zoster, Hepatitis B/C), aktiver Tuberkulose, absoluter Neutrophilenzahl < 1 x 109 Zellen/l, absoluter Lymphozytenzahl < 0.5 x 109 Zellen/l, Hämoglobinwert < 8 g/dl), schwerer Einschränkung der 
Nieren- oder Leberfunktion. Lipidparameter überwachen. Impfstatus aktualisieren. IA: OAT3-Inhibitoren (Probenecid). Sch/S: Während der Schwangerschaft nicht anwenden, es sei denn, es ist eindeutig 
erforderlich. Während der Behandlung nicht stillen. UAW: Sehr häufig: Infektionen der oberen Atemwege, erhöhtes LDL-Cholesterin ≥3.36 mmol/l. Häufig: Herpes zoster, Herpes simplex, Thrombozytose 
>600 x 109 Zellen/l, Übelkeit, erhöhte ALT ≥3 x ULN. Gelegentlich: Neutropenie <1 x 109 Zellen/l, erhöhte Kreatinphosphokinase >5 x ULN. P: Olumiant 2 mg und 4 mg, 28 Filmtable  ¨ en. Abgabekategorie B. 
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Selektiver und reversibler JAK 1 & JAK 2 Inhibitor1
Schnelle und anhaltende Wirkung bis Woche 522,3
Überlegenheit von Olumiant® + MTX vs. adalimumab 
+ MTX  für ACR 20 & DAS28- CRP in Woche 122,3
Günstiges Nutzen-/Risiko-Profi l1,4
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Konsultieren Sie bitte vor einer Verschreibung die vollständige Fachinformation publiziert auf der Homepage von Swissmedic (www.swissmedic.ch oder www.swissmedicinfo.ch). Gekürzte 
Fachinformation ARCOXIA® Filmtabletten: W: Etoricoxib 30mg bzw. 60mg. IND: Arcoxia ist indiziert zur symptomatischen Behandlung von Entzündungen und Schmerzen bei Patienten mit Arthrosen. D:
Arcoxia sollte in der niedrigsten wirksamen Dosis über einen möglichst kurzen Zeitraum angewendet werden. Bei Arthrose beträgt die empfohlene Dosis 30 mg 1x täglich. Arcoxia wird oral eingenommen. Arcoxia 
kann unabhängig von der Nahrungsaufnahme eingenommen werden. K: Bei bekannter Überempfi ndlichkeit gegenüber Etoricoxib o. einem der Hilfsstoffe des Arzneimittels, Bronchospasmus, Urtikaria o. allergie-
ähnlichen Symptomen nach Einnahme von Acetylsalicylsäure o. anderen nicht-steroidalen Antirheumatika, im dritten Trimenon der Schwangerschaft und in der Stillzeit, bei aktiven Magen- u./o. Duodenalulzera o. 
aktiven gastrointestinalen Blutungen, bei entzündlichen Darmerkrankungen, bei schwerer Leberfunktionsstörung, bei schwerer Niereninsuffi zienz (Kreatinin-Clearance <30ml/min), bei mittelschwerer bis schwerer 
Herzinsuffi zienz (NYHA II-IV), bei bekannter koronarer Herzkrankheit, zerebrovaskulären Erkrankungen peripherer arterieller Verschlusskrankheit, oder Behandlung postoperativer Schmerzen nach einer koronaren 
Bypass-Operation (resp. Einsatz einer Herz-Lungen-Maschine) oder einer Angioplastie, Kinder und Jugendliche unter 16 Jahren. UAW: Häufi g: Ödeme/Flüssigkeitsretention, Schwindel, Kopfschmerzen, Palpi-
tationen. Hypertonie, gastrointestinale Beschwerden (z.B. Bauchschmerzen, Blähungen, Sodbrennen), Diarrhö, Dyspepsie, Oberbauchbeschwerden, Übelkeit, Anstieg der ALT, Anstieg der AST; Gelegentlich: 
Gastroenteritis, Verschwommensehen, Konjunktivitis, Tinnitus, Drehschwindel, Vorhoffl immern, Herzinsuffi zienz, unspezifi sche EKG-Veränderungen, Myokardinfarkt, Flush, zerebrovaskulärer Insult, Säurerefl ux, 
Darmmotilitätsstörungen, Obstipation, Gastritis, gastroduodenale Ulzera, Reizdarmsyndrom, Ösophagitis, Ulzera der Mundschleimhaut, Erbrechen, Gesichtsödeme, Pruritus, Hautausschlag, Erythem, Proteinurie, 
Schmerzen im Brustkorb, Erhöhung des Harnstoff-Stickstoffs (BUN), Erhöhung der Kreatinkinase, Verminderung des Hämatokrits, Verminderung des Hämoglobins, Hyperkaliämie, Verringerung der Leukozy-
ten, Verringerung der Thrombozyten, Anstieg des Serum-Kreatinins, Anstieg der Harnsäure V: Gastrointestinale Ulzerationen, Blutungen o. Perforationen können während der Behandlung mit nicht-steroidalen 
Antirheumatika (NSAR), COX-2 selektiv o. nicht, jederzeit auch ohne Warnsymptome o. anamnestische Hinweise auftreten. Um Risiko zu verringern, sollte kleinste wirksame Dosis während kürzest möglichen 
Therapiedauer verabreicht werden. Bei Patienten mit erheblichen thrombotischen kardio- und zerebrovaskulären Risikofaktoren (z. Bsp. Bluthochdruck, Hyperlipidämie, Diabetes mellitus, Rauchen) Etoricoxib nur 
nach sorgfältiger Nutzen-Risiko-Abwägung einsetzen. Unter Etoricoxib thrombozytenaggregationshemmende Therapien nicht absetzen. Bei Patienten mit beeinträchtigter Herzfunktion und anderen Zuständen, 
die zur Flüssigkeitsretention prädisponieren, Etoricoxib nur mit Vorsicht anwenden. Auch Vorsicht geboten bei Patienten, die gleichzeitig Diuretika, ACE-Hemmer o. AII-Antagonisten einnehmen sowie bei erhöhtem 
Risiko einer Hypovolämie. Schwangerschaft: Während des ersten und zweiten Schwangerschaftstrimesters sollte Arcoxia nur gegeben werden, wenn dies unbedingt notwendig ist. Die Dosis sollte so niedrig und 
die Behandlungsdauer so kurz wie möglich gehalten werden. Während des dritten Schwangerschaftstrimesters ist Arcoxia kontraindiziert. Arcoxia darf von stillenden Frauen nicht eingenommen werden. INT:
Pharmakodynamik mit oralen Anticoagulantien, Diuretika, ACE-Hemmer, AII-Antagonisten, Acetylsalicilsäure, Ciclosporin und Tacrolimus; Einfl uss auf die Pharmakokinetik von Lithium, Methotrexat, orale Kontra-
zeptiva, HRT; Einfl uss auf Pharmakokinektik von Etoricoxib haben Ketoconazol, Rifampicin. P: Packung 30mg mit 28 Filmtabletten, Packungen 60mg mit je 7 bzw. 28 Filmtabletten. SL. Verkaufkategorie B. Stand 
der Information: Oktober 2011. Zulassungsinhaberin: MSD Merck Sharp & Dohme AG, Werftstrasse 4, CH-6005 Luzern
Grünenthal Pharma AG, 8756 Mitlödi, Tel 055 647 31 31, www.grunenthal.ch
